BILAGA I

PRODUKTRESUME



vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstankt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta
Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld penna

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta

Varje forfylld spruta innehaller 150 mg marstacimab i 1 ml 16sning.

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld penna

Varje forfylld penna innehaller 150 mg marstacimab i 1 ml 16sning.

Marstacimab dr en human monoklonal immunglobulin G-antikropp av typ 1 (IgG1) som produceras i
CHO-celler (4ggstocksceller fran kinesisk hamster) med hjilp av rekombinant DNA-teknik.

Hjalpamnen med kand effekt

Hympavzi innehaller 0,2 mg polysorbat 80 per ml ldsning.

For fullstandig forteckning Over hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvatska, l6sning (injektion).

Klar, farglos till svagt gul 16sning med pH 5,8 och osmolaritet pa cirka 324 mOsm/I.

4, KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Hympavzi ar avsett for rutinmassig profylaktisk behandling hos patienter fran 12 ars alder som véger
minst 35 kg med:

. Hemofili A (medfédd faktor VIII-brist):
o Utan inhibitorer mot faktor V111 som har svar sjukdom (FVI1II < 1 %)
o Med inhibitorer mot faktor VIII
o Hemofili B (medfddd faktor IX-brist):
o Utan inhibitorer mot faktor IX som har svar sjukdom (FIX < 1 %)
o Med inhibitorer mot faktor IX

4.2 Dosering och administreringssatt

Behandling ska séttas in under dvervakning av en lakare med erfarenhet av behandling av hemofili.
Behandling ska sattas in vid ett blodningsfritt tillstand.



Dosering

Rekommenderad startdos for patienter fran 12 ars alder som vager minst 35 kg ar en inledande
laddningsdos pa 300 mg genom subkutan injektion. Efterféljande underhallsdosering ar en subkutan
injektion med 150 mg en gang i veckan, vid valfri tid pa dagen.

Behandlingens varaktighet
Hympavzi ar avsett for profylaktisk langtidsbehandling.

Dosjustering under behandling

En dosjustering till 300 mg subkutan injektion varje vecka kan dvervagas hos patienter som vager
> 50 kg om lakaren bedémer att blodningskontrollen &r otillracklig. Den maximala veckodosen pa
300 mg far inte dverskridas.

Véagledning vid behandling av genombrottsblddningar
Ytterligare doser av Hympavzi ska inte anvandas for behandling av genombrottshlodningar. For
végledning vid behandling av genombrottsblédningar, se avsnitt 4.4.

Hantering av patienter med akut svar sjukdom

Vid akuta svara tillstdnd med Okat uttryck av vavnadsfaktor, sasom allvarlig infektion, sepsis, trauma,
klamskador och cancer, kan potentiering av det inflammatoriska svaret via samtidig hamning av TFPI
(Tissue Factor Pathway Inhibitor) utgdra en risk for biverkningar, sérskilt trombos (se avsnitt 4.4).

Behandling av akuta svara tillstand ska hanteras enligt lokala behandlingsrekommendationer. Fortsatt
behandling med Hympavzi ska i en sadan situation vagas mot de potentiella riskerna. Ytterligare
6vervakning for biverkningar och utveckling av tromboembolism kan vara motiverad hos dessa
patienter vid administrering av marstacimab. Behandlingen med Hympavzi ska avbrytas tillfalligt vid
kliniska symtom, réntgenologiska- och/eller laboratorieresultat som dverensstimmer med trombotiska
handelser och ska hanteras efter vad som &r kliniskt indicerat. Behandling med Hympavzi kan
aterupptas nar patienten ar kliniskt aterstélld enligt lakarens bedémning (se avsnittet Missad dos
nedan).

Missad dos

For patienter som far en underhallsdos pa 150 mg

Om en dos missas att administreras ska den missade dosen administreras sa snart som mojligt fore
dagen for nésta schemalagda dos. Dérefter ska det vanliga veckoschemat for 150 mg subkutan
dosering (samma schema som fore den missade dosen eller nytt schema baserat pa datumet for
administreringen av den missade dosen) aterupptas.

Om det gatt mer dn 13 dagar sedan den senaste dosen, ska en laddningsdos pa 300 mg ges med
subkutan injektion. Darefter aterupptas underhallsdosen pa 150 mg en gang per vecka genom subkutan
injektion.

For patienter som far en underhallsdos pa 300 mg

Om en eller flera doser missas att administreras ska den missade dosen administreras sa snart som
mojligt. Dérefter ska det vanliga veckoschemat for 300 mg subkutan dosering (samma schema som
fore den missade dosen eller nytt schema baserat pa datumet for administreringen av den missade
dosen) aterupptas.

Byte till Hympavzi

Byte fran profylaktisk behandling med faktorkoncentrat eller bypass-preparat till Hympavzi: Innan
behandling med Hympavzi inleds ska patienterna avbryta behandling med faktorkoncentrat

(faktor V111- eller faktor IX-koncentrat) eller bypass-preparat (t.ex. rekombinant FVI1la [rFVIla] eller



aktiverat protrombinkomplexkoncentrat [aPCC]). Patienterna kan inleda behandling med Hympavzi
nér som helst efter att de har avbrutit behandlingen med faktorkoncentrat eller bypass-preparat.

Byte frén icke-faktorbaserade hemofililikemedel till Hympavzi: Det finns inga data fran kliniska
studier som kan ge vagledning for 6verforing av patienter fran andra icke-faktorbaserade likemedel till
marstacimab. Washout-perioder har inte studerats, men ett tillvagagangssatt &r att tillampa en
tillrackligt 1dng washout-period (minst 5 halveringstider) for det foregaende lakemedlet baserat pa dess
halveringstid enligt mérkningen, fore behandling med Hympavzi satts in. Stodbehandling med
faktorkoncentrat eller bypass-preparat kan behdvas under bytet fran andra icke-faktorbaserade
hemofililakemedel till Hympavzi.

Sarskilda populationer

Nedsatt leverfunktion
Ingen dosjustering rekommenderas for patienter med latt nedsatt leverfunktion (se avsnitt 5.2).
Marstacimab har inte studerats hos patienter med mattligt eller kraftigt nedsatt leverfunktion.

Nedsatt njurfunktion
Ingen dosjustering rekommenderas for patienter med latt nedsatt njurfunktion (se avsnitt 5.2).
Marstacimab har inte studerats hos patienter med mattligt eller kraftigt nedsatt njurfunktion.

Aldre
Ingen dosjustering rekommenderas for patienter dver 65 ar (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population

Hympavzi ska inte anvandas pa barn under 1 ars alder. Sakerhet och effekt av marstacimab hos
pediatriska patienter < 12 ar har annu inte faststallts. Sékerhet och effekt av marstacimab hos
ungdomar som vager < 35 kg har inte faststéllts. Inga data finns tillgangliga.

Perioperativ behandling

Séakerhet och effekt av marstacimab har inte utvérderats formellt i samband med kirurgi. I kliniska
studier har patienter genomgatt mindre ingrepp utan att Hympavzi har satts ut.

For storre kirurgiska ingrepp rekommenderas att Hympavzi pausas i minst 7 dagar i forvag och att
behandling enligt lokala behandlingsrekommendationer med faktorkoncentrat eller bypass-preparat
satts in, liksom atgarder for hantering av risken for ventrombos, som kan vara forh6jd under den
perioperativa perioden. Lés riktlinjerna i produktinformationen for faktorkoncentratet eller bypass-
preparatet om dosering till patienter med hemofili som genomgar stérre kirurgiska ingrepp. Vid
aterupptagande av behandlingen med Hympavzi ska hansyn tas till patientens allmanna kliniska status,
inklusive riskfaktorer for tromboemboliska handelser som foreligger efter den kirurgiska atgéarden,
anvandning av andra hemostatiska lakemedel och andra lakemedel som ges samtidigt (se avsnittet
Missad dos ovan).

Immuntoleransinduktion (ITI)
Sakerhet och effekt av marstacimab hos patienter som far pagaende ITI har inte faststallts och inga
data &r tillgangliga.

Administreringssatt

Hympavzi &r endast avsett for subkutan injektion.

Hympavzi ar avsett att anvandas under vagledning av sjukvardspersonal. Efter Iamplig traning pa
subkutan injektionsteknik kan en patient eller vardare injicera lakemedlet, om lakare bedémer att det
ar lampligt.



Fore subkutan administrering kan Hympavzi tas ut ur kylskapet och sta i rumstemperatur i kartongen i
cirka 15 till 30 minuter, €] i direkt solljus (se avsnitt 6.4 och 6.6). Lakemedlet far inte varmas med en
varmekalla som hett vatten eller i mikrovagsugn.

De rekommenderade injektionsstéllena ar buk (minst 5 cm fran naveln) och lar. Andra stallen ar
godtagbara vid behov. Administrering av Hympavzi i éverarmen (endast forfylld spruta) och skinkan
(endast forfylld penna) far endast utforas av vardare eller sjukvardspersonal. Lakemedlet ska inte
administreras i beniga omraden eller i omraden dar huden har blaméarken, &r rod, 6m eller hard, eller i
omraden med arr eller bristningar.

For laddningsdosen pa 300 mg ska de tva injektionerna med 150 mg Hympavzi ges pa olika
injektionsstéllen.

Det &r rekommenderat att byta injektionsstalle for varje injektion.
Injicera inte Hympavzi i ett blodkarl eller en muskel.

Under behandling med Hympavzi ska andra ldakemedel for subkutan administrering helst injiceras pa
andra stéllen pa kroppen.

For utforliga anvisningar om administrering av lakemedlet, se avsnitt 6.6 och ”Bruksanvisning” i
slutet av bipacksedeln.

4.3 Kontraindikationer
Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot av hjalpamnena anges i avsnitt 6.1.
4.4  Varningar och forsiktighet

Sparbarhet

For att underlatta sparbarhet av biologiska lakemedel ska lakemedlets namn och
tillverkningssatsnummer dokumenteras.

Tromboemboliska héndelser

Nér TFPI-hdmning forsvinner kan patientens koagulationspotential 6ka och bidra till patientens
individuella och multifaktoriella risk fér tromboemboliska héndelser. Arteriella och vendsa
trombotiska handelser, inklusive emboli, har rapporterats i kliniska studier med marstacimab (se
avsnitt 4.8). Dessa handelser intraffade hos individer med flera riskfaktorer fér tromboembolism.
Féljande patienter kan 16pa 6kad risk for tromboemboliska handelser vid anvandning av detta
lakemedel:

. patienter med anamnes pa kranskarlssjukdom, ventrombos eller arteriell trombos, eller
ischemisk sjukdom,

. patienter med kanda riskfaktorer for tromboembolism, vilket inkluderar men inte &r begrénsat
till genetiska protrombotiska tillstand (t.ex. Faktor V Leiden), patienter med langa perioder av
immobilisering, obesitas och rokning,

. patienter som har en akut svar sjukdom med 6kat uttryck av vavnadsfaktor (sdsom svar
infektion, sepsis, trauma, klamskador eller cancer).

. patienter som far perioperativ behandling och/eller genomgar operation (se avsnitt 4.2). Vid
perioperativ behandling kan samtidig anvandning av Hympavzi med andra hemostatiska
lakemedel potentiellt 6ka risken for trombos.

Marstacimab har inte studerats hos patienter med anamnes pa tidigare tromboemboliska handelser (se
avsnitt 5.1) och det finns begransad erfarenhet av patienter med akut svar sjukdom.
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Hansyn ska tas till nyttan och risken med att anvanda Hympavzi hos patienter med anamnes pa
tromboemboliska handelser, med kanda riskfaktorer for tromboembolism eller som har en svar akut
sjukdom. Patienter som loper risk ska 6vervakas for tidiga tecken pa trombos, och férebyggande
atgarder mot tromboembolism ska séttas in enligt aktuella behandlingsrekommendationer och
standardvard. Profylax med Hympavzi ska avbrytas vid diagnostiska resultat som 6verensstammer
med tromboembolism och patienter ska ges kliniskt indicerad behandling.

Anvandning av anti-TFPI-hammare, inklusive marstacimab, har forknippats med utveckling av
tromboemboliska komplikationer hos patienter som exponeras for ytterligare hemostatiska lakemedel
(d.v.s. bypass-preparat) néra i tiden. Faktor V1I1- och faktor I’X-koncentrat och bypass-preparat har
administrerats sakert for behandling av genombrottsblédningar hos patienter som fatt marstacimab.
Om faktor VII1- eller faktor IX-koncentrat eller bypass-preparat ar indicerade for en patient som far
profylax med Hympavzi rekommenderas den minsta effektiva dosen enligt produktinformationen.
Patienter ska informeras om och 6vervakas avseende forekomsten av tecken och symtom pa
tromboemboliska handelser. Vid misstanke om tromboemboliska handelser ska Hympavzi séttas ut
och lamplig medicinsk behandling sattas in.

Végledning om behandling av genombrottsblddningar

Faktor V1I1- och faktor IX-koncentrat eller bypass-preparat (t.ex. rFV1la eller aPCC) kan
administreras for behandling av genombrottsblddningar hos patienter som far Hympavzi. Yiterligare
doser av Hympavzi ska inte anvandas for behandling av genombrottsblddningar. Sjukvardspersonal
ska diskutera med alla patienter och/eller vardare om vilken dos och schema for de faktorkoncentrat
eller bypass-preparat som ska ges, om det kravs, vid samtidig anvéndning av profylax med Hympavzi.

Nar genombrottsblddningar behandlas med faktor V111- eller faktor IX-koncentrat eller med bypass-
preparat rekommenderas lagsta effektiva dos enligt forskrivningsinformationen for produkten.
Sjukvardspersonal hanvisas till produktinformationen for det faktorkoncentrat eller bypass-preparat
som anvands. For rFV1la rekommenderas en maximal dos pa 90 ug/kg kroppsvikt per dos och en
maximal doseringsfrekvens pa varannan timme. Fér aPCC rekommenderas en maximal dos pa

100 enheter/kg kroppsvikt inom 24 timmar.

Overkénslighetsreaktioner

Hudreaktioner med utslag och klada som kan bero pa lakemedelséverkanslighet har forekommit hos
patienter som behandlats med marstacimab (se avsnitt 4.8). Om patienter som behandlas med
Hympavzi utvecklar en svar 6verkanslighetsreaktion ska de ges radet att avbryta behandlingen med
Hympavzi och genast soka akutvard.

Effekter av marstacimab pa koagulationstester

Marstacimab-behandling ger inga kliniskt relevanta forandringar av standardmatten pa koagulation,
inklusive aktiverad partiell tromboplastintid (aPTT) och protrombintid (PT).

Hjélpdmnen

Polysorbatinnehall
Detta lakemedel innehaller polysorbat 80. Polysorbat 80 kan orsaka dverkanslighetsreaktioner.

Natriuminnehall
Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per 1 ml, dvs. ar nast intill

”natriumfritt”.

45 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner



Inga kliniska interaktionsstudier har utférts med marstacimab.

Icke-kliniska farmakodynamiska in vitro-interaktionsstudier har genomforts och stoder samtidig
anvandning av marstacimab med bypass-preparat (t.ex. rFVIla eller aPCC) for behandling av
genombrottsblédningar. Kombinationen av marstacimab med rFVIla eller aPCC (i hemofili A- och B-
plasma med inhibitorer) resulterade i 6kad trombinbildning jamfért med behandling med enbart
marstacimab utan att 6verskrida toppnivaer av trombin som uppnaddes i normal plasma som
behandlades med enbart marstacimab. | vissa fall var trombinnivaerna inom intervallet som
rapporterats for normal plasma.

Icke-kliniska farmakodynamiska in vivo-interaktionsstudier som genomforts pa rattor med normala
FVIII- och FIX-nivaer stoder ocksa samtidig anvandning av marstacimab med rFVIla vid en maximal
klinisk dos pa < 90 pg/kg eller med aPCC vid en maximal klinisk dos pa 100 enheter/kg for
behandling av genombrottsblédningar. Okad incidens och/eller svérighetsgrad av akuta
tromboser/embolier i lungan och injektionsstéllet observerades i hemostatiskt normala rattor vid hogre
rFVIla-doser (se avsnitt 5.3).

Végledning om anvéandning av faktorkoncentrat eller bypass-preparat for behandling av
genombrottshlodningar hos patienter som far profylaktisk behandling med marstacimab finns i
avsnitt 4.4.

Eftersom marstacimab dr en monoklonal antikropp (mAb) forvéantas det metaboliseras genom
katabolism. Darfor ar det osannolikt att dess clearance paverkas av en interaktion med ett lakemedel
som ges samtidigt som inte metaboliseras genom katabolism. Ingen indirekt effekt forvantas av ett
biologiskt lakemedel, sdsom marstacimab, pa uttrycket av cytokrom P450-enzymer.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Fertila kvinnor

Fertila kvinnor som far Hympavzi maste anvanda effektiva preventivmedel under behandlingen och i
minst 1 manad efter avslutad behandling med Hympavzi.

Graviditet

Det finns inga kliniska studier vid anvandning av marstacimab hos gravida kvinnor. Inga
reproduktionsstudier pa djur har utforts med marstacimab. Det ar inte kdnt om Hympavzi kan orsaka
fosterskador nar det ges till en gravid kvinna eller om det kan paverka reproduktionsférmagan.
Hympavzi ska anvandas under graviditet endast om den potentiella nyttan fér kvinnan évervéger
risken for fostret, med hansyn till att risken for trombos &r férhdjd under graviditet och efter
forlossning och att flera graviditetskomplikationer &r forknippade med okad risk for disseminerad
intravasal koagulation (DIC).

Amning

Det dr okant om marstacimab utsondras i brostmjolk. Inga studier har utforts for att beddma inverkan
av marstacimab pa mjélkproduktionen eller av dess narvaro i brostmjolk. Det ar kant att humant IgG
utséndras i brostmjolk under de forsta dagarna efter fodseln, vilket inom kort minskar till laga
koncentrationer. Det innebér att en risk for det ammade sp&dbarnet inte kan uteslutas under denna
korta period. Dérefter kan marstacimab anvéndas vid amning om det &r kliniskt nddvéandigt.

Fertilitet
Djurstudier indikerar inga direkta eller indirekta skadliga effekter med avseende pa fertilitet (se

avsnitt 5.3). Inga fertilitetsdata finns tillgangliga for ménniskor. Det betyder att effekten av
marstacimab pa manlig och kvinnlig fertilitet &r okand.



4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner
Hympavzi har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfara fordon och anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Den 6vergripande sakerhetsprofilen for marstacimab ar baserad pa poolade data fran kliniska studier.
Den allvarligaste biverkningen som rapporterats fran kliniska studier med marstacimab var trombos
(0,6 %) (se avsnitt 4.4).

De vanligaste rapporterade biverkningarna efter behandling med marstacimab var reaktioner pa
injektionsstéllet (11,4 %).

Tabell dver biverkningar

Sékerhetsdata i tabell 1 bygger pa poolade data fran fas 3-studien av sékerhet och effekt (BASIS) och
fran patienterna som 6vergick fran BASIS-studien till den éppna forlangningsstudien (se avsnitt 5.1).
Data fran 12-manadersfasen med aktiv behandling i den pivotala fas 3-studien aterspeglar exponering
for marstacimab hos 167 manliga patienter med hemofili A eller B med inhibitorer (30,5 %) eller utan
inhibitorer (69,5 %) for administrering en gang per vecka. Av de 167 patienterna var 135 (80,8 %)
vuxna (18 ar eller aldre) och 32 (19,2 %) var ungdomar (fran 12 ar upp till < 18 ar). Sammanlagt 154
av de 159 patienterna som slutfort 12-ménadersperioden med behandling paborjade den pagaende
Oppna forlangningsstudien. Medianvérdet for den totala durationen for exponering var 1 225 dagar
(intervall 28-1 659 dagar).

| tabell 1 sammanfattas biverkningar som rapporterats hos patienter som fatt marstacimab som
profylax. Biverkningarna som anges i tabellen nedan redovisas per organsystem och frekvenskategori,
vilket definieras enligt foljande kriterier: mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre
vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000), mycket séllsynta (<1/10 000) eller
ingen kand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data). Inom varje frekvensgruppering
redovisas biverkningarna efter fallande allvarlighetsgrad.

Tabell 1. Biverkningar

Organsystem Biverkning Frekvens

Centrala och perifera nervsystemet Huvudvark?® Vanliga

Blodkarl Hypertension Vanliga
Tromboemboliska handelser (trombos®) | Mindre vanliga

Hud och subkutan véavnad Utslag® Vanliga
Pruritus Vanliga

Allmanna symtom och/eller symtom | Reaktioner vid injektionsstallet® Mycket vanliga

vid administreringsstéllet

a. Huvudvark inkluderar bade huvudvark och migran.
b. Biverkning rapporterad i den 6ppna forlangningsstudien.
c. se Beskrivning av utvalda biverkningar

Beskrivning av utvalda biverkningar

Reaktioner vid injektionsstéllet

Sammanlagt 19 (11,4 %) patienter som behandlades med marstacimab rapporterade reaktioner vid
injektionsstéllet. De flesta reaktioner vid injektionsstéllet som observerades i kliniska studier med
marstacimab var 6vergaende och rapporterades som lindriga till mattliga. Inga férekomster av
reaktioner vid injektionsstéllet ledde till dosjustering eller till utsattning av ldkemedlet. Reaktioner vid
injektionsstallet omfattar blamarken, erytem pa injektionsstallet, hematom pa injektionsstallet,
blédning pa injektionsstallet, induration pa injektionsstéllet, 6dem pa injektionsstallet, smarta pa
injektionsstallet, klada pa injektionsstallet och svullnad pa injektionsstallet.
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Utslag
Totalt 6 (3,6 %) patienter som behandlades med marstacimab rapporterade utslag.

En patient med svar hemofili B med inhibitorer och anamnes pa allergiska reaktioner mot exogen
faktor IX upplevde svara hudutslag med debut efter ungefar 9 manader. For att reaktionen skulle ga
tillbaka behdvde patienten en langvarig behandling med orala kortikosteroider och behandlingen med
marstacimab sattes ut.

Pediatrisk population

Den pediatrisk population som studerades omfattar sammanlagt 32 ungdomar (fran 12 till < 18 ars
alder). Sakerhetsprofilen for marstacimab éverensstamde generellt mellan ungdomar och vuxna.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det 4r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hilso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering
Det finns begransat med erfarenhet av 6verdosering med marstacimab.

Inga allvarliga biverkningar intréffade hos ett litet antal vuxna patienter som vagde > 50 kg och
exponerades i upp till 3 manader for 450 mg marstacimab som administrerades subkutant varje vecka
under studier i tidig fas. Denna grupp var dock liten, och den langsiktiga effekten av héga
exponeringar ar inte kand. Hogre doser an rekommenderat kan leda till hyperkoagulationstillstand.

Patienter som oavsiktligt far en dverdos ska omedelbart kontakta vardgivaren och 6vervakas noga. |
handelse av dverdosering rekommenderas det att patienten vervakas med avseende pa tecken eller
symtom pa biverkningar eller hyperkoagulationstillstand och att lamplig understddjande behandling
sétts in omedelbart.

Pediatrisk population

Doser éver 150 mg per vecka for ungdomar fran 12 till 17 ars alder som vager < 50 kg har inte
studerats. Inga fall av éverdosering har rapporterats i den pediatriska populationen. De principer som
beskrivs ovan galler for hantering av dverdosering i den pediatriska populationen.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: hemostatika, andra systemiska hemostatika, ATC-kod: B02BX11

Verkningsmekanism

Marstacimab dr en human monoklonal IgG1-antikropp riktad mot Kunitz doméan 2 (K2) av TFPI
(Tissue Factor Pathway Inhibitor), den primdra hdmmaren av den yttre koagulationskaskaden. TFPI
binder initialt till och h&mmar det aktiva centrumet hos faktor Xa via dess andra
Kunitz-himmardomén (K2). Marstacimabs verkan att neutralisera den himmande aktiviteten hos TFPI
kan forstarka den yttre koagulationsreaktionen och kringga brister i den inre koagulationsreaktionen
genom att dka tillganglig fri faktor Xa sa att trombinbildningen 6kar och hemostasen framijas.

Farmakodynamisk effekt
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I 6verensstimmelse med marstacimabs anti-TFPI-mekanism orsakar administrering av marstacimab
till hemofilipatienter med och utan inhibitorer en 6kning av totalt TFPI och nedstrémsbiomarkorer for
trombinbildning som protrombinfragment 1+2, topptrombin och D-dimer. Dessa forandringar var
reversibla efter att behandlingen satts ut. Sporadiska eller évergaende 6kningar av D-dimer och
protrombinfragment 1+2 6ver fysiologiska varden rapporterades i fas 3-studien utan att det kunde
kopplas till ndgra sékerhetsrisker.

Det fanns inga kliniskt relevanta skillnader i farmakodynamisk effekt mellan hemofilideltagare med
och utan inhibitorer efter subkutan administrering av marstacimab varje vecka.

Klinisk effekt och sakerhet

Kliniska studier pa vuxna och ungdomar med hemofili A utan FVIII-inhibitorer eller hemofili B utan
FIX-inhibitorer

Patienter (> 12 drs dlder och > 35 kg vikt) med hemofili A utan inhibitorer och hemofili B utan
inhibitorer (studie B7841005)

Den pivotala fas 3-studien var en enarmad, 6ppen multicenterstudie med 6verkorsning (’cross-over”
som inkluderade en kohort utan inhibitorer med 116 man, bade vuxna och ungdomar (fran 12 ar och
uppat, med vikt > 35 kg), med svar hemofili A utan FVIlI-inhibitorer eller svar hemofili B utan FIX-
inhibitorer, som tidigare hade fatt behandling vid behov (“on-demand”) (N = 33) eller profylax

(N =83) med FVIII eller FIX. Patienter med tidigare eller pagaende behandling av eller anamnes pa
kranskarlssjukdom, ventrombos, arteriell trombos eller ischemisk sjukdom utesléts fran studien.

Populationen i kohorten utan inhibitorer kannetecknades av en fenotyp med svar blodning.
Medelvérdet for annualiserad blédningsfrekvens (ABR) var 39,86 respektive 7,90 i en 6-ménaders
observationsfas for vid behov-kohorten respektive profylaxkohorten, fére dverkorsning till profylax
med marstacimab en gang per vecka. Alla (100 %) av patienterna i vid behov-kohorten hade en eller
flera target joints (’malleder)vid rekrytering till studien och 36,4 % hade 3 eller fler target joints vid
rekryteringen. | kohorten som fick rutinmassig profylax hade 55,4 % av patienterna en eller flera target
joints vid rekrytering till studien och 15,7 % hade 3 eller fler target joints vid rekryteringen.

Efter observationsfasen pa 6 manader, dar patienterna fick antingen behandling vid behov eller
rutinmassig profylax med faktorkoncentrat, fick patienterna en inledande laddningsdos pa 300 mg
marstacimab, som foljdes av underhallsdoser pa 150 mg marstacimab en gang i veckan i 12 manader.
Doshajning till 300 mg marstacimab en gang i veckan var tillaten efter 6 manader for patienter som
viagde > 50 kg och som upplevde 2 eller fler genombrottsblédningar. 14 (12,1 %) av 116 patienter som
fick marstacimab i minst 6 manader fick en doshdjning av sin underhallsdos.

Genomesnittsaldern for bada behandlingsgrupperna var 32,4 ar (som lagst 13, som hogst 66), 16,4 % av
patienterna var 12 till < 18 ar och 83,6 % var > 18 ar, 100 % utgérdes av mén. | denna kohort utan
inhibitorer var 48,3 % av patienterna vita, 50,0 % var asiater, 0,9 % var svarta eller afroamerikaner
och for 0,9 % saknades uppgift om ursprung. 10,3 % av patienterna identifierade sig som av
latinamerikanskt ursprung. Alla patienter saknade inhibitorer (78,4 % hemofili A, 21,6 % hemofili B).

Det primara effektmalet for studien var att jamfora profylax med marstacimab under aktiv
behandlingsfas med rutinméssig faktorkoncentrat under observationsfasen, matt som ABR for
behandlade blédningar. Andra viktiga effektmal for studien var bland annat utvardering av profylax
med marstacimab jamfort med rutinméssig profylax med faktorkoncentrat, métt som incidenserna av
spontanblddningar, ledblédningar, blédningar i target joints och totalt antal blédningar, liksom
beddmning av patienternas halsorelaterade livskvalitet (HRQoL).

Tabell 2 visar effektresultaten for profylax med marstacimab jamfort med rutinméssig profylax med

faktorkoncentrat. Marstacimab visade non-inferiority och statistisk éverldgsenhet jamfort med
rutinmassig profylax med faktorkoncentrat, métt som ABR foér behandlade blédningar.
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Tabell 2. Jamforelse av ABR vid profylax med Hympavzi och tidigare rutinmassig profylax
med faktorkoncentrat hos patienter > 12 ars alder utan faktor VI1I- eller faktor 1X-

inhibitorer

Effektmatt efter testningshierarki
(N =83)

Rutinmassig profylax med
faktorkoncentrat under en
6-manaders
observationsfas

Profylax med Hympavzi
under en 12-manaders aktiv
behandlingsfas
(N =83)

Behandlade blédningar (primart)

ABR, modellbaserad (95 % KI)

7,90 (5,14; 10,66) |

5,09 (3,40; 6,78)

Skillnad jamfort med RP (95 % KI)

—-2,81 (-5,42; -0,20)
p-virde = 0,0349*

Patienter med 0 blédningar, n (%) 33 (39,8)

| 29 (34,9)

Spontanblédningar, behandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

5,89 (3,57; 8,22) |

3,78 (2,25; 5,31)

Skillnad jamfort med RP (95 % KI)

—2,11 (—4,26; 0,03)
Non-inferiority*

Ledblédningar, behandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

5,69 (3,36; 8,02) |

4,13 (2,59; 5,67)

Skillnad jamfort med RP (95 % KI)

—1,55 (-3,73; 0,62)
Non-inferiority*

Totalt antal blédningar, behandlade och obehandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

8,90 (6,02; 11,77) |

5,08 (4,14; 7,82)

Skillnad jamfort med RP (95 % KI)

—2,91 (-5,66; —0,17)
Non-inferiority*

”Target joints-blédningar”, behandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

3,37 (1,60; 5,15) |

2,51 (1,26; 3,76)

Skillnad jamfort med RP (95 % KI)

—0,87 (-2,42; 0,69)
Non-inferiority*

*Kriterium uppfyllt (non-inferiority/p-virde om dverlédgsenhet uppfylldes)

e Det non-inferiority-kriterium som specificerades i protokollet (6vre grans for 95 % KI for skillnaden) var
2,5 for behandlade blédningar, spontanblédningar och ledblddningar; 1,2 for target joints-blédningar; 2,9 for
totalblédningar. Om non-inferiority-kriteriet uppfylldes testades darefter 6verldgsenhet och faststalldes om

konfidensintervallet uteslt noll.
e p-vérdet dr for Overldgsenhetstestning.

e  Uppskattningar av medelvarde, skillnad och konfidensintervall (K1) for ABR kommer fran en negativ

binomial regressionsmodell.

e Blodningsdefinitionerna ar anpassade baserat pa kriterier fran ISTH (International Society on Thrombosis

and Haemostasis).

e Behandlade blédningar = blédningar behandlade med FVI1II eller FIX
e Totalt antal blédningar = blddningar behandlade och inte behandlade med FVI111 eller FI1X
e ABR = annualiserad blédningsfrekvens, KI = konfidensintervall, OP = observationsfas, ATP = aktiv

behandlingsfas, RP = rutinprofylax

Interimsanalys av studie B7841007 (kohort utan inhibitorer)

I den Oppna forlangningsstudien av den pivotala fas 3-studien fick 107 patienter marstacimab i de
doser som faststéllts under deras deltagande i B7841005-studien (dvs. 150 mg eller 300 mg subkutant
en gang per vecka) i upp till ytterligare 43 manader (medelvarde 31 manader), dar marstacimab

visades uppratthalla langtidseffekt.

Beskrivande analyser genomférdes for att beddma profylax med marstacimab 6ver tid. Modellbaserat
medelvérde och andra beskrivande sammanfattningar for ABR for behandlade blddningar visas i

tabell 3.
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Tabell 3. ABR vid profylax med Hympavzi éver tid hos patienter > 12 ars alder utan
faktor VIII- eller faktor IX-inhibitorer

Tidsintervall under den 6ppna forlangningsstudien B7841007*

Effektmatt Ar1 Ar2 >Ar3 Totalt
(N =107) (N =103) (N =96) (N =107)

Behandlade blédningar
Medelvarde for ABR 3,17 2,53 1,81 2,95
(95 % KI) (2,32;4,32) (1,87; 3,43 (1,31; 2,52) (2,21; 3,94)
Median for ABR 1,00 1,00 0,00 0,94
(IQR) (0,00; 5,00) (0,00; 3,00) (0,00; 2,66) (0,35; 4.40)

*Patienterna fick marstacimab i upp till ytterligare 43 manader (medelvarde 31 méanader) i studien B7841007.

Ar 1: dag 1 till dag 365; Ar 2: dag 366 till dag 730; > Ar 3: dag 731 till data-cut-off vid 43 ménader

e Uppskattningar av medelvarde och konfidensintervall (K1) for ABR kommer fran en negativ binomial
regressionsmodell.

e Median och interkvartilt intervall (IQR), 25:e till 75:e percentilen for ABR kommer fran den beskrivande
sammanfattningen.

e ABR = annualiserad blodningsfrekvens, KI = konfidensintervall, IQR = interkvartilt intervall, N = antal
patienter som bidrog med data for analyserna vid varje tidsintervall.

Kliniska studier pa vuxna och ungdomar med hemofili A med FVIlI-inhibitorer eller hemofili B med
FIX-inhibitorer

Patienter (> 12 drs dlder och > 35 kg vikt) med hemofili A med inhibitorer och hemofili B med
inhibitorer (studie B7841005)

Den pivotala fas 3-studien var en enarmad, 6ppen multicenterstudie med 6verkorsning (’cross-over”
som inkluderade en kohort med inhibitorer med 51 mén, bade vuxna och ungdomar (fran 12 ar och
uppat, med vikt > 35 kg), med svar hemofili A med FVIlI-inhibitorer eller svar hemofili B med FIX-
inhibitorer, som tidigare hade fatt behandling vid behov (”on-demand”) (N = 48) eller profylax (N = 3)
med bypass-preparat (rFV1la eller aPCC). Alla patienter hade en dokumenterad historik av inhibitorer.
Patienter med tidigare eller pagaende behandling av eller anamnes pa kranskarlssjukdom, ventrombos,
arteriell trombos eller ischemisk sjukdom utesléts fran studien.

Efter observationsfasen pa 6 manader fick patienterna en inledande laddningsdos pa 300 mg
marstacimab, som foljdes av underhallsdoser pa 150 mg marstacimab en gang i veckan i 12 manader.
Doshajning till 300 mg marstacimab en gang i veckan var tillaten efter 6 manader for patienter som
véagde > 50 kg och som upplevde 2 eller fler genombrottsblddningar. Fyra (7,8 %) av 51 patienter som
fick marstacimab i minst 6 manader fick en doshgjning av sin underhallsdos.

Det primara effektmalet for studien var att jamfara profylax med marstacimab under aktiv
behandlingsfas med behandling vid behov med bypass-preparat under observationsfasen, matt som
ABR for behandlade blédningar. Andra viktiga effektmal for studien var bland annat utvardering av
profylax med marstacimab jamfért med behandling vid behov med bypass-preparat, métt som
incidenserna av spontanblédningar, ledblédningar, blédningar i target joints och totalt antal
blddningar, liksom bedémning av patienternas hélsorelaterade livskvalitet (HRQoL).

Av de 51 patienterna som behandlades med marstacimab (78,4 % med hemofili A; 21,6 % med
hemofili B) var genomsnittsaldern 27,7 ar (som lagst 12, som hogst 75), 25,5 % av patienterna var
12 till < 18 &r och 74,5 % var > 18 ar, 100 % var man. | denna kohort med inhibitorer var 29,4 % av
patienterna vita, 54,9 % var asiater, 15,7 % var svarta eller afroamerikaner och 2,0 % av patienterna
identifierade sig som av latinamerikanskt ursprung.

Av de 51 patienterna som fick behandling hade 48 patienter tidigare fatt bypass-preparat vid behov
innan Gverkorsning till behandling med marstacimab och data fran dessa 48 patienter anvandes for
analysen av primar effekt. Denna population kannetecknades av en fenotyp med svar blédning.
Medelvérdet for ABR for behandlade blodningar var 19,78 i observationsfasen, fore dverkorsning till
profylax med marstacimab en gang per vecka. Av de 48 patienterna hade 70,8 % av patienterna en
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eller flera target joints vid rekrytering till studien och 25,0 % hade 3 eller fler target joints vid

rekryteringen.

Tabell 4 visar effektresultaten for profylax med marstacimab jamfort med behandling vid behov med
bypass-preparat. Profylax med marstacimab visade dverlagsenhet 6ver behandling vid behov med
bypass-preparat vid incidenser av behandlade bl6dningar, spontanbldédningar, ledbl6dningar, totalt
antal blédningar och blédningar i target joints.

Tabell 4. Jamforelse av ABR med profylax med Hympavzi och behandling vid behov med
bypass-preparat hos patienter > 12 ars alder med faktor VII1- eller faktor 1X-

inhibitorer

Effektmatt efter testningshierarki

Behandling vid behov med
bypass-preparat under en
6-manaders
observationsfas
(N = 48)

Profylax med Hympavzi
under en 12-manaders
aktiv behandlingsfas
(N = 48)

Behandlade blodningar (primart)

ABR, modellbaserad (95 % KI)

19,78 (16,12; 24,27) | 1,39 (0,85; 2,29)

Kvot jamfort med vid behov (95 % KI)
p-varde

0,070 (0,042; 0,118)
< 0,0001

Deltagare med 0 blddningar, n (%)

1(2,1) | 26 (54,2)

Spontanblédningar, behandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

1527 (12,07,1931) | 0,87 (0,53; 1,43)

Kvot jamfort med vid behov (95 % Ki)
p-véarde

0,057 (0,035; 0,092)
< 0,0001

Ledblédningar, behandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

1515 (11,87;19,34) |  1,10(0,59; 2,04)

Kvot jamfort med vid behov (95 % Ki)
p-véarde

0,072 (0,038; 0,138)
< 0,0001

Totalt antal blédningar, behandlade och

obehandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

27,29 (22,54, 33,03) | 4,36 (2,65; 7,18)

Kvot jamfort med vid behov (95 % KI)
p-varde

0,160 (0,102; 0,249)
< 0,0001

”Target joints-blodningar”, behandlade

ABR, modellbaserad (95 % KI)

6,30 (4,32; 9,20) [ 0,79(0,36; 1,74)

Kvot jamfort med vid behov (95 % KI)
p-varde

0,126 (0,062; 0,256)
0,0001

regressionsmodell.

Behandlade blédningar = blédningar behand

2-sidigt p-vérde for nollhypotesen att kvoten &r = 0,5.
Uppskattningar av medelvarde, kvot och konfidensintervall (K1) for ABR kommer fran en negativ binomial

Blédningsdefinitionerna ar anpassade baserat pé kriterier fran ISTH.

lade med bypass-preparat

Totalt antal blédningar = blédningar behandlade och inte behandlade med bypass-preparat
ABR = annualiserad blédningsfrekvens, Kl =

konfidensintervall

Interimsanalys av studie B7841007 (kohort med inhibitorer)

I den Oppna forlangningsstudien av den pivotala fas 3-studien fick 47 patienter marstacimab i de doser
som faststéllts under deras deltagande i B7841005-studien (d.v.s. 150 mg eller 300 mg subkutant en
gang per vecka) i upp till ytterligare 41 manader (medelvarde 19 manader), dar marstacimab visades

uppratthalla langtidseffekt.

Beskrivande analyser genomfordes for att beddma profylax med marstacimab Gver tid. Modellbaserat
medelvérde och andra beskrivande sammanfattningar for ABR for behandlade blddningar visas i

tabell 5.
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Tabell 5. ABR vid profylax med Hympavzi 6ver tid hos patienter > 12 ars alder med
faktor VIII- eller faktor IX-inhibitorer

Tidsintervall under den 6ppna forlangningsstudien B7841007*

Effektmatt Ar1 Ar 2 >Ar3 Totalt
(N =47) (N =32) (N =14) (N = 47)

Behandlade blodningar
Medelvarde for ABR 1,20 1,16 0,42 1,19
(95 % KIl) (0,72; 2,02) (0,49; 2,76) (0,16; 1,13) (0,72; 1,95)
Median for ABR 0,00 0,00 0,00 0,00
(IQR) (0,00; 2,00) (0,00; 1,21) (0,00; 0,94) (0,00; 1,18)

*Patienterna fick marstacimab i upp till ytterligare 41 manader (medelvarde 19 manader) i studien B7841007.

Ar 1: dag 1 till dag 365; Ar 2: dag 366 till dag 730; > Ar 3: dag 731 till data-cut-off vid 41 ménader

e Uppskattningar av medelvarde och konfidensintervall (K1) for ABR kommer fran en negativ binomial
regressionsmodell.

e Median och interkvartilt intervall (IQR), 25:e till 75:e percentilen for ABR kommer fran den beskrivande
sammanfattningen.

e ABR = annualiserad blédningsfrekvens, KI = konfidensintervall, IQR = interkvartilt intervall, N = antal
patienter som bidrog med data for analyserna vid varje tidsintervall

Immunogenitet

Efter minst 1 ars subkutan administrering av marstacimab en gang i veckan till hemofilipatienter med
och utan inhibitorer i de poolade studierna B7841005/B7841007 utvecklades anti-
lakemedelsantikroppar (ADA) hos 39 av de 167 (23,4 %) marstacimabbehandlade patienter som kunde
utvérderas for ADA. Incidenser var 25,2 % (34/135) hos vuxna, 15,6 % (5/32) hos ungdomar, 23,5 %
(12/51) hos patienter med inhibitorer och 23,3 % (27/116) hos patienter utan inhibitorer. ADA var
overgaende hos 67 % (26/39) och kvarstaende hos 31 % (12/39) av de ADA-positiva patienterna.
ADA-titrarna hade gétt tillbaka hos 38/39 (97 %) av patienterna vid studiens slut. Neutraliserande
antikroppar (NAb) utvecklades under studien hos 8/167 (4,8 %, 6/116 patienter utan inhibitorer och
2/51 patienter med inhibitorer) av de marstacimabbehandlade patienter som kunde utvarderas for
ADA. NAb var évergaende hos majoriteten (87,5 %) av patienterna och inga patienter var positiva for
NAD vid studiens slut. Aven om medelvardet for marstacimabkoncentrationen var nagot lagre (cirka
10 %36 % lagre) hos de ADA-positiva patienterna jamfort med de ADA-negativa patienterna, sa
overlappade koncentrationerna mestadels mellan de tva grupperna och det fanns ingen identifierbar
kliniskt signifikant effekt av ADA, inklusive NAb, pa sékerhet eller effekt for marstacimab under
behandlingsdurationen pa 12 manader. Allmént var sékerhetsprofilen for marstacimab likartad mellan
patienter med ADA (inklusive NAD) och patienter utan ADA.

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har senarelagt kravet att skicka in studieresultat for Hympavzi for
en eller flera grupper av den pediatriska populationen for behandling av medfédd hemofili A och
medfodd hemofili B.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Farmakokinetiken hos marstacimab faststdlldes med hjalp av icke-kompartmentell analys hos friska
deltagare och hemofili A- och B-patienter med och utan inhibitorer samt med anvéndning av en
populationsfarmakokinetisk analys pa en databas med 287 deltagare (224 hemofilipatienter med och
utan inhibitorer och 63 friska deltagare) som en gang i veckan fick doser med marstacimab subkutant
(30 mg till 450 mg) eller intravendst (150 mg och 440 mg).

Marstacimab visade icke-linjar farmakokinetik med systemisk exponering for marstacimab, méatt som
AUC och Cpax, som 0kade pa ett icke-dosproportionellt sitt. Denna icke-linjéra farmakokinetik
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orsakas av malmedierad lakemedelsdisposition (TMDD) och koncentrationsberoende icke-linjar
eliminering av marstacimab som intraffar nar marstacimab binder till TFPI i endotelet.

Inga kliniskt meningsfulla skillnader sags i marstacimabexponeringar mellan hemofilideltagare med
och utan inhibitorer.

Medelvardet for ackumuleringskvoten i steady-state for marstacimab var ungefar 4 till 5, i férhallande
till den forsta dosexponeringen efter subkutan dosering med 150 mg och 300 mg. Steady-state-
koncentrationerna av marstacimab forvantas uppnas pa ungefar 60 dagar, dvs. vid den attonde eller
nionde subkutana dosen vid administrering en gang per vecka. For marstacimab 150 mg subkutant en
gang per vecka visas populationsestimat for medelvarden av Caxss, Cmin.ss 0Ch Cayg.ss fOr vuxna och
ungdomar i tabell 6.

Tabell 6. Steady-state-koncentrationer av marstacimab i plasma hos hemofili A- och B-
patienter med och utan inhibitorer efter subkutan administrering av 150 mg
marstacimab en gang per vecka (med en laddningsdos pa 300 mg subkutant)

Parameter Vuxna Vuxna Ungdomar Ungdomar
utan inhibitorer med inhibitorer utan inhibitorer med inhibitorer
Chrinss (ng/ml) 13 200 (95,5 %) 16 100 (77,9 %) 30 100 (74,5 %) 35500 (69,0 %)

Crmaxss (ng/ml)

17 700 (79,6 %)

21900 (67,7 %)

37 300 (65,9 %)

44,700 (63,5 %)

Cavg,ss (ng/ml)

16 100 (84,3 %)

19 800 (70,3 %)

34 800 (68,7 %)

41 400 (65,2 %)

o Data presenteras som aritmetiskt medelvérde (% CV).
o Chminss = minsta koncentration i plasma vid steady-state, Crmax.ss = h0gsta koncentration i plasma vid steady-
state, Cavgss = genomsnittskoncentration i plasma vid steady-state

Absorption

Efter flera subkutana administreringar av marstacimab till hemofilipatienter varierade medianen for
Tmax Mellan 23 och 59 timmar. Biotillgangligheten av marstacimab efter subkutan administrering
uppskattades vara ungefar 71 % med en populationsmodellering av farmakokinetik. Inga kliniskt
relevanta skillnader sags mellan biotillgangligheten for marstacimab mellan arm, lar och buk.

Distribution

Distributionsvolymen av marstacimab vid steady-state hos hemofilipatienter var 6,0 liter baserat pa en
populationsfarmakokinetisk analys. Denna begransade extravasala distribution tyder pa att
marstacimab dr begransat till det intravasala rummet.

Metabolism

Inga metabolismstudier har utférts med marstacimab. Liksom andra terapeutiska proteiner med
molekylvikter 6ver gransen for glomerulér filtrering forvantas marstacimab genomga proteolytisk
katabolism och receptormedierad clearance. Baserat pa TMDD foérvantas marstacimab dessutom dven
genomga malmedierad clearance genom bildning av ett komplex med TFPI.

Eliminering

Inga utsondringsstudier har gjorts av marstacimab. Baserat pa molekylvikten forvantas marstacimab
genomga katabol nedbrytning och férvéntas inte elimineras via njurarna. Marstacimab elimineras via
linjdra och icke-linjéra mekanismer. Efter flera subkutana doser och baserat pa en
populationsfarmakokinetisk analys var den linjara elimineringen av marstacimab ungefar

0,017 I/timme. Baserat pa en populationsfarmakokinetisk analys férvantas eliminering av 90 % av
marstacimab i slutet av cirka 1 manad efter den sista dosen (mediantiden for eliminering av 50 % av
lakemedlet &r cirka 7 till 11 dagar).
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Sarskilda populationer

Kroppsvikt, aldersgrupp, ursprung och typ av hemofili

Vikt var ett viktigt kovariat for beskrivning av marstacimabs farmakokinetik, men ingen andring av
doseringen krivs baserat pa vikt hos patienter som viger > 35 kg. Marstacimabexponeringar
(geometriskt medelvarde for AUC, Crax 0Ch Chin Vid steady-state) var 2,6- till 3,2-faldigt hogre hos
ungdomar jamfort med vuxna hemofilipatienter. Kroppsvikt star emellertid for de flesta av dessa
exponeringsskillnader. Dessa farmakokinetiska skillnader 6verfordes inte till nagon Kkliniskt relevant
skillnad i nivaer av den farmakokinetiska nedstromsmarkdren topptrombin mellan de bada grupperna.

Hemofilitypens paverkan pa marstacimabs farmakokinetik konstaterades inte vara kliniskt relevant i
patientpopulationen.

Ursprung (asiatiskt jamfort med icke-asiatiskt) identifierades inte som ett kovariat som paverkar
marstacimabs farmakokinetik efter justering for kroppsvikt. Viktjusterad linjar clearance av
marstacimab var 26 % hogre hos deltagare med asiatiskt ursprung jamfort med deltagare med icke-
asiatiskt ursprung. Skillnaden anses inte vara kliniskt relevant. Det finns otillrackligt med data for att
utvardera potentiella skillnader i exponering fér marstacimab mellan andra ursprung och etniciteter.

Kliniska studier av marstacimab omfattade inte tillrackligt manga patienter fran 65 ars alder och éldre
for att avgora om det finns skillnader i exponering jamfoért med yngre patienter.

Nedsatt njurfunktion

Renal clearance anses inte viktig for elimineringen av monoklonala antikroppar pa grund av deras
stora storlek och ineffektiva glomeruléra filtrering. Kliniska studier har inte utforts for att utvardera
effekten av nedsatt njurfunktion pa marstacimabs farmakokinetik.

Alla patienter med hemofili A och B i den farmakokinetiska populationsanalysen hade normal
njurfunktion (N = 198, eGFR > 90 ml/min/1,73 m?) eller latt nedsatt njurfunktion (N = 25, eGFR pa 60
till 89 ml/min/1,73 m?). Léatt nedsatt njurfunktion paverkade inte marstacimabs farmakokinetik. Det
finns inga tillgangliga data om anvandning av marstacimab hos patienter med mattligt eller kraftigt
nedsatt njurfunktion.

Marstacimab dr en monoklonal antikropp och elimineras via katabolism sharare &n utsondring via
njurarna, och ingen dosférandring forvantas behtvas for patienter med nedsatt njurfunktion.

Nedsatt leverfunktion
Kliniska studier har inte utforts for att utvardera effekten av nedsatt leverfunktion pa marstacimabs
farmakokinetik, eftersom detta generellt inte anses kliniskt relevant fér monoklonala antikroppar.

Alla patienter med hemofili A och B i de kliniska studierna hade normal leverfunktion (N = 204, totalt
bilirubin och ASAT < ULN) eller latt nedsatt leverfunktion (N = 20, totalt bilirubin > 1x till

<1,5x ULN). Latt nedsatt leverfunktion paverkade inte marstacimabs farmakokinetik. Det finns inga
tillgangliga data om anvandning av marstacimab hos patienter med mattligt eller kraftigt nedsatt
leverfunktion.

Marstacimab &r en monoklonal antikropp och elimineras via katabolism snarare &n utsondring via
levern, och ingen dosférandring férvantas behovas for patienter med nedsatt leverfunktion.

5.3 Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Icke-kliniska data visade inte nagra sarskilda risker for manniska baserat pa upprepad dostoxicitet,
inklusive effektmatt for farmakologisk sékerhet, och lokal tolerans. Reversibel infiltration av blandade
celltyper, blodning och nekros observerades vid injektionsstallena hos ratta efter subkutan injektion.
Inga studier har genomforts for att bedoma potentiell karcinogenicitet, mutagenicitet eller effekter pa
embryo-fetal utveckling.

16



Nedsatt fertilitet

Marstacimab paverkade inte fertilitet eller tidig fosterutveckling vid upprepad dosering till hanrattor
av doser pa upp till 1 000 mg/kg/dos och en exponeringsmarginal pa 212 x AUC-exponering vid en
klinisk dos pa 300 mg subkutant en gang per vecka.

Lakemedelsinteraktioner

Samtidig administrering av marstacimab (50 mg/kg) med rFV1la i hemostatiskt normala rattor
tolererades vid en dos pa 0,8 mg/kg rFVIla, men en hogre dos av rFV1la (3 mg/kg) forknippades med
en okad incidens och/eller svarighetsgrad av akuta tromboser/embolier i lungan och injektionsstallet.
Samtidig administrering av marstacimab (30 mg/kg) med aPCC (10-100 enheter/kg/dag) i
hemostatiskt normala rattor resulterade i hogre medelvérde av trombin-antitrombinkomplex och
medeltrombocytvolym jamfort med enbart aPCC.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Dinatriumedetat

L-histidin

L-histidinmonohydroklorid

Polysorbat 80 (E 433)

Sackaros

Vatten for injektionsvéatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas med andra lakemedel.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2 °C -8 °C).

Far ej frysas.

Forvara den forfyllda sprutan eller den forfyllda pennan i originalférpackningen. Ljuskansligt.
Lakemedlet kan tas ut ur kylskapet och forvaras i originalforpackningen under en sammanhangande
period pa hogst 7 dagar vid rumstemperatur (upp till 30 °C). Lakemedlet far inte aterforas till
kylforvaring. Lakemedlet maste anvandas eller kasseras fore slutet av perioden med forvaring i
rumstemperatur.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta

Varje kartong innehaller en forfylld endosspruta (typ I-glas) med kolvpropp (klorobutylelastomer) och
en cirka 1,25 cm lang, fast 27G-nal i rostfritt stal med nalskydd (termoplastisk elastomer).

Varje forfyllda spruta innehaller 1 ml injektionsvatska, 16sning.

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 10sning i forfylld penna
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Hympavzi 150 mg injektionsvitska, l6sning i forfylld penna finns i en férpackning som innehaller 1
forfylld endospenna och i multipelférpackningar som innehaller 4 (4 férpackningar med 1) forfyllda
endospennor.

Sprutan inuti pennan ar tillverkad av typ I-glas och har en kolvpropp (klorobutylelastomer) och en
cirka 1,25 cm lang, fast 27G-nal i rostfritt stal med nalskydd (termoplastisk elastomer).

Varje forfylld penna innehaller 1 ml injektionsvatska, l6sning.
Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6évrig hantering
Detta lakemedel ar endast avsett for engangsbruk.

Far inte skakas.

For en mer skonsam injektion, lat lakemedlet anta rumstemperatur i kartongen i skydd fran direkt
solljus i ca 15 till 30 minuter.

Inspektera l6sningen visuellt fore anvandning. Hympavzi &r en klar och farglos till svagt gul 16sning.
Anvand inte lakemedlet om det ar grumligt, mérkgult eller innehaller flagor eller partiklar.

Detaljerade anvisningar om beredning och administrering av lakemedlet finns i bipacksedeln och
bruksanvisningen.

Hympavzi innehaller inga konserveringsmedel. Darfor ska allt oanvant lakemedel kasseras.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bryssel

Belgien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta
EU/1/24/1874/001

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, l6sning i foérfylld penna
EU/1/24/1874/002 1 forfylld penna
EU/1/24/1874/003 4 forfyllda pennor

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 18 november 2024

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
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Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu.
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BILAGAII

TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV
BIOLOGISKT URSPRUNG OCH TILLVERKARE SOM
ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJINING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN

SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET

20



A. TILLVERKARE AV DEN AKTIVA SUBSTANSEN AV BIOLOGISKT URSPRUNG
OCH TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiv substans av biologiskt ursprung

Wyeth BioPharma

Division of Wyeth Pharmaceuticals LLC
One Burtt Road

Andover, MA 01810

USA

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgien

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begransningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sakerhetsrapporter

Kraven for att Iamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den
forteckning over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska lamna in den forsta periodiska sakerhetsrapporten for
detta lakemedel inom 6 manader efter godkannandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

° Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska genomfora de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgarder som finns beskrivna i den éverenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godk&nnandet
for forséljning samt eventuella efterfdljande 6verenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in
e pa begdran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,
o ndr riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande andringar i Iakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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. Ytterligare riskminimeringsatgarder

Faore lanseringen av Hympavzi i varje medlemsland ska innehavaren av godkannandet for forsaljning
komma 6verens med den nationella behériga myndigheten om patientkortets innehall och format,
inklusive kommunikationsmedia och distributionssatt.

o Syftet med patientkortet &r att informera patienterna om séker anvandning av marstacimab och
om de viktiga risker som ar forknippade med marstacimab. Patientkortet ska delas med
patientens halso- och sjukvardspersonal for att informera dem om patientens behandling med
marstacimab och risken for tromboemboliska handelser.

I alla medlemslander dar Hympavzi finns pa marknaden ska innehavaren av godkannandet for
forséljning sakerstalla att all hilso- och sjukvardspersonal och alla patienter/vardare som forvantas
forskriva, anvanda eller 6vervaka administreringen av Hympavzi har tillgang till/férses med
patientkortet. Patientkortet kommer att versattas till det lokala spraket for att sakerstalla att halso- och
sjukvardspersonal och patienter forstar de foreslagna riskreducerande atgarderna.

Patientkortet:
o ska informera patienten om saker anvandning av marstacimab och om de viktiga risker som ar
forknippade med marstacimab

e ska visas upp av patienten for lakare eller sjukskoterska vid vardbesok eller nar han/hon soker
akutvard

¢ ska informera hélso- och sjukvardspersonal om att patienten far behandling med marstacimab

e paminner patienten om risken for tromboembolism under behandling med marstacimab

e hjélper patienten att komma ihag nar och hur denne ska soka medicinsk radgivning for
symtom som tyder pa en tromboembolisk handelse

e hjélper patienten komma ihag nér och hur denne ska rapportera relevanta tecken och symtom
pa tromboembolism

e innehaller kontaktuppgifter till patientens forskrivare av marstacimab och till nédkontakter.
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BILAGA Il

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Hympavzi 150 mg injektionsvétska, 16sning i forfylld spruta
marstacimab

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

En forfylld spruta innehaller 150 mg marstacimab i 1 ml 16sning.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Dinatriumedetat, L-histidin, L-histidinmonohydroklorid, polysorbat 80, sackaros, vatten for
injektionsvétskor

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
1 forfylld spruta
1ml

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan anvéndning.
Far inte skakas.
Léas bipacksedeln fore anvandning.

Lyft hér for att 6ppna.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8. UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap.
Far ej frysas.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING (NAMN OCH ADRESS)

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bryssel

Belgien

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/24/1874/001

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Hympavzi 150 mg

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT PA FORFYLLD SPRUTA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Hympavzi 150 mg injektionsvétska, 16sning
marstacimab
s.C.

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1ml

6. OVRIGT

Forvaras i kylskap.
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG (ENKELFORPACKNING)

1. LAKEMEDLETS NAMN

Hympavzi 150 mg injektionsvétska, 16sning i forfylld penna
marstacimab

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

En forfylld penna innehéller 150 mg marstacimab i 1 ml lésning.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Dinatriumedetat, L-histidin, L-histidinmonohydroklorid, polysorbat 80, sackaros, vatten for
injektionsvétskor

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
1 forfylld penna
1ml

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan anvéndning.
Far inte skakas.
Léas bipacksedeln fore anvandning.

Lyft hér for att 6ppna.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8. UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap.
Far ej frysas.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bryssel

Belgien

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/24/1874/002

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Hympavzi 150 mg

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG FOR MULTIPELFORPACKNING (MED BLUE BOX)

I 1. LAKEMEDLETS NAMN

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld penna
marstacimab

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje forfylld penna innehaller 150 mg marstacimab i 1 ml 16sning.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Dinatriumedetat, L-histidin, L-histidinmonohydroklorid, polysorbat 80, sackaros, vatten for
injektionsvéatskor

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
Multipelférpackning: 4 (4 forpackningar med 1) 1 ml forfyllda pennor

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan anvandning.
Far inte skakas.
Las bipacksedeln fére anvandning.

Lyft har for att 6ppna.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap.
Far ej frysas.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING (NAMN OCH ADRESS)

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bryssel

Belgien

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/24/1874/003

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Hympavzi 150 mg

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

INNERKARTONG FOR MULTIPELFORPACKNING (UTAN BLUE BOX)

1. LAKEMEDLETS NAMN

Hympavzi 150 mg injektionsvétska, 16sning i forfylld penna
marstacimab

| 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

En forfylld penna innehéller 150 mg marstacimab i 1 ml lésning.

‘ 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Dinatriumedetat, L-histidin, L-histidinmonohydroklorid, polysorbat 80, sackaros, vatten for
injektionsvétskor

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning

1 forfylld penna

1ml

Ingar i en multipelforpackning. Far inte saljas separat.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

For subkutan anvandning.
Far inte skakas.
Las bipacksedeln fére anvandning.

Lyft har for att dppna.

OCH RACKHALL FOR BARN

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8. UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap.
Far ej frysas.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING (NAMN OCH ADRESS)

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bryssel

Belgien

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/24/1874/003

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Hympavzi 150 mg

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT PA FORFYLLD PENNA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Hympavzi 150 mg injektionsvétska, 16sning
marstacimab
Subkutan anvandning

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1ml

6. OVRIGT

Forvaras i kylskap.
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta
marstacimab

vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Du kan hjalpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Lé&s noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvanda detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig eller barnet i din véard. Ge det inte till andra. Det
kan skada dem, &ven om de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte namns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:

Vad Hympavzi ar och vad det anvands for

Vad du behdver veta innan du anvénder Hympavzi
Hur du anvander Hympavzi

Eventuella biverkningar

Hur Hympavzi ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

ogakrwhE

1. Vad Hympavzi ar och vad det anvands for

Hympavzi innehaller den aktiva substansen marstacimab. Marstacimab ar en monoklonal antikropp,
ett sorts protein som har utvecklats for att kanna igen och binda till ett specifikt mal i kroppen som
kallas TFPI.

Hympavzi ar ett lakemedel som anvands for att forebygga eller minska bldédning hos patienter som &r
12 ar och &ldre och som vager minst 35 kg:

° med hemofili A (medfédd faktor VII1-brist)
o som inte har utvecklat faktor VIll-inhibitorer, med svar sjukdom (faktor VIll-nivan i
blodet &r mindre an 1 %), eller
o som har utvecklat faktor VIlI-inhibitorer
o med hemofili B (medfddd faktor 1X-brist)
o som inte har utvecklat faktor IX-inhibitorer, med svar sjukdom (faktor IX-nivan i blodet
ar mindre &n 1 %), eller
o som har utvecklat faktor IX-inhibitorer.

Hemofili A ar en medfodd blodningsrubbning som orsakas av brist pa faktor V111. Hemofili B &r en
medfodd blodningsrubbning som orsakas av brist pa faktor IX. Faktor V111 och faktor IX ar proteiner
som behovs for att blodet ska levra (koagulera) och férhindra blédningar. Vissa patienter med hemofili
kan utveckla inhibitorer (antikroppar i blodet mot ersattningsfaktor V111 eller erséttningsfaktor 1X).
Dessa inhibitorer forhindrar att ersattningsfaktor V111 eller 1X fungerar som de ska.

Den aktiva substansen i Hympavzi, marstacimab, k&nner igen och féster vid TFPI, ett protein som
forhindrar att blodet levrar for mycket. N&r marstacimab féaster vid TFPI fungerar TFPI sdmre, vilket
gor att trombin bildas (ett protein som spelar en mycket viktig roll i blodlevring nar kroppen skadas).
Detta bidrar darmed till att 6ka levringen och stoppa blédningar hos patienter med hemofili.
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2. Vad du behdéver veta innan du anvander Hympavzi

Anvand inte Hympavzi

- om du &r allergisk mot marstacimab eller nagot annat innehallsamne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6). Om du ar oséker pa om du ar allergisk ska du tala med lakare, apotekspersonal eller
sjukskoterska innan du anvander Hympavzi.

Varningar och forsiktighet
Tala med l&kare innan du anvénder Hympavzi.

Innan du bdrjar anvanda Hympavzi ar det mycket viktigt att du talar med lakaren om
anvandningen av andra faktor VII1- och faktor IX-lakemedel eller ”bypass-preparat”
(lakemedel som hjélper blodet att levra men fungerar pa ett annat satt &n Hympavzi) medan du
anvander Hympavzi. Det &r viktigt eftersom behandling med faktor VI11- och faktor IX-
lakemedel eller bypass-preparat kan behdva andras medan du far Hympavzi. Exempel pa
bypass-preparat ar aktiverat protrombinkomplexkoncentrat (aPCC) och rekombinant FVIla (rFV1Ia).
Du kan behéva anvanda andra faktor VI11- eller faktor IX-lakemedel eller bypass-preparat for att
behandla genombrottsblédningar medan du anvander Hympavzi. Folj noggrant halso- och
sjukvardspersonalens instruktioner om nar och hur du ska anvéanda dessa lakemedel medan du
anvéander Hympavzi.

Blodproppar (tromboemboliska handelser)

Hympavzi gor att blodet levrar lattare och kan orsaka blodproppar i blodkarlen (vilket aven kallas
tromboemboliska handelser). Blodproppar kan vara livshotande. Berétta for lakaren om du tidigare har
fatt blodproppar eller om du har en sjukdom som 6kar risken for att du ska fa blodproppar. Detta
innefattar om du:

o tidigare har haft kransartarsjukdom (hjartsjukdom som orsaks av att blodkarlen som férser
hjartat med blod blir trangre eller blockeras)

o tidigare har haft ischemisk sjukdom (minskat blodfléde pa grund av att blodkéarlen blir trangre
eller blockeras)

tidigare har haft blodproppar i vener eller artarer

har ett genetiskt tillstand som gor att du har hogre risk for blodproppar (t.ex. Faktor V Leiden)
ar sangliggande, immobiliserad eller inte ar pa benen under en langre tid

har obesitas (Overvikt)

ar rokare

har allvarliga infektioner

har sepsis (blodférgiftning)

har trauma (allvarlig skada) eller klamskador

har cancer

ska opereras

Sluta anvanda Hympavzi och kontakta ldkare omedelbart om du far symtom pa en blodpropp. Det
kan till exempel vara foljande biverkningar:

svullnad eller smérta i armarna eller benen
rodnad eller missfargning pa armarna eller benen
andnod

smérta i brostet eller dvre delen av ryggen
snabba hjartslag

blodiga upphostningar

ké&nna sig svimfardig
huvudvéark

domningar i ansiktet

smaérta eller svullnad i 6gonen
problem att se

Allergiska reaktioner
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Symtom pa en allergisk reaktion har observerats hos personer som anvander Hympavzi. Sluta anvanda
Hympavzi och kontakta sjukvarden omedelbart om du far symtom pa en potentiellt allvarlig allergisk
reaktion, daribland foljande:

e utslag, nasselutslag, klada e svart att andas eller svalja
o svullnad i ansikte, lappar, tunga eller hals o yrsel

Barn under 12 ars alder
Hympavzi ska inte anvandas till barn under 1 ars alder och rekommenderas inte till barn under 12 ars
alder. Sakerheten respektive nyttan for detta lakemedel &r annu inte kanda for barn i denna alder.

Andra lakemedel och Hympavzi
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel.

Graviditet, preventivmedel och amning
Om du kan bli gravid ska du anvanda ett effektivt preventivmedel under behandlingen med Hympavzi
och under minst 1 manad efter den sista injektionen.

Om du &r gravid, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare innan du
anvander detta ldkemedel. Lakaren kommer att vdga nyttan av att du anvander Hympavzi mot risken
for ditt ofodda barn.

Om du ammar, radfraga lakare om du ska sluta amma eller sluta anvanda Hympavzi. Lékaren kommer
att vaga nyttan av att du anvander Hympavzi mot nyttan for ditt ammade barn.

Korformaga och anvandning av maskiner
Hympavzi har ingen eller begransad effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.

Hympavzi innehaller polysorbat 80
Detta lakemedel innehaller 0,2 mg polysorbat 80 per ml. Polysorbater kan orsaka allergiska reaktioner.
Tala om for ldkare om du har nagra kéanda allergier.

Hympavzi innehaller natrium
Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per 1 ml, d.v.s. &r nast intill
“natriumfritt”.

3. Hur du anvéander Hympavzi

Behandlingen inleds under évervakning av en lakare som ar specialiserad att ta hand om patienter med
hemofili. Anvand alltid detta lakemedel enligt lakarens anvisningar. Radfraga lakare eller
apotekspersonal om du ar osaker.

Halso- och sjukvardspersonalen kommer att ge instruktioner for hur du slutar med din nuvarande
behandling nér du byter fran faktor- eller icke-faktorbaserade likemedel eller bypass-preparat till
Hympavzi. Kontakta hélso- och sjukvardspersonalen om du &r oséker.

Om du &r allvarligt sjuk eller behéver genomga en storre operation ska du berétta for hilso- och
sjukvardspersonalen att du anvander Hympavzi.

Dokumentera
Anteckna lakemedlets namn och tillverkningssatsnummer varje gang du anvander Hympavzi.

Hur Hympavzi ges
e Hympavzi ges som en injektion under huden (subkutan injektion). Det far inte injiceras i ett
blodkérl eller en muskel.
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o For att injektionen ska k&nnas mer behaglig kan du férvara Hympavzi i rumstemperatur i
kartongen, ej i direkt solljus, i cirka 15 till 30 minuter fére anvandning. Hympavzi ska inte varmas
péa nagot annat satt. Varm det till exempel inte i varmt vatten eller mikrovagsugn.

Innan du anvander sprutan for forsta gangen visar léakaren eller sjukskoterskan dig och/eller din
vardare hur man injicerar Hympavzi. Om du injicerar Hympavzi sjalv eller om din vardare
injicerar det, maste du eller din vardare noggrant lasa och félja den detaljerade
bruksanvisningen pa baksidan av denna bipacksedel.

Var du ska injicera Hympavzi

o Lakaren eller sjukskéterskan visar dig och/eller din vardare vilka omraden pa kroppen som
Hympavzi ska injiceras i. Det basta stallet att ge Hympavzi &r magomradet (buken) eller laret.
Injektioner i Gverarmen ska endast ges av en vardare, lakare eller sjukskaterska.

e Byt injektionsstalle pa kroppen varje gang en injektion ges.
Om fler &n en injektion behdvs for att dosen ska bli fullstandig ska varje injektion ges pa ett nytt
injektionsstélle.

e Om du anvénder andra lakemedel som maste injiceras under huden, ska dessa injektioner ges pa
ett annat injektionsstélle.

Hur mycket Hympavzi du ska anvéanda

Behandlingen borjar med en laddningsdos som sedan foljs av en underhallsdos som ges varje vecka:

o Laddningsdos (en hogre startdos for att snabbt bygga upp halten av ldkemedlet i kroppen): Den
rekommenderade dosen &r 300 mg.

e Underhallsdos: Den rekommenderade dosen ar 150 mg.

Du ska anvanda detta lakemedel en gang i veckan, pa samma dag varje vecka.

Dokumentera vilken veckodag du anvander Hympavzi. Det hjélper dig att komma ihag att injicera
lakemedlet en gang i veckan.

Beroende pa hur du svarar pa Hympavzi kan ldkaren andra underhallsdosen efter behov, upp till hogst
300 mg varje vecka.

Anvandning till ungdomar

Hympavzi kan anvandas till ungdomar som &r 12 ar och aldre. Ungdomen kan sjalv injicera
lakemedlet forutsatt att lakaren eller sjukskoterskan och foraldern eller vardaren samtycker och
patienten utbildas i detta.

Om du har anvant for stor mangd av Hympavzi

Om du har anvént for stor mangd av Hympavzi ska du tala om det for lakaren omedelbart. Du kan 16pa
risk att fa biverkningar som till exempel blodproppar och behéva kontakta sjukvarden. Anvénd alltid
detta lakemedel enligt lakarens anvisningar och radfraga lakare, apotekspersonal eller sjukskéterska
om du &r oséker.

Om du har glémt att anvanda Hympavzi

e Om du glémmer din schemalagda dos ska du injicera den glémda dosen sa snart som majligt fore
dagen for nésta schemalagda dos. Fortsétt sedan att injicera lakemedlet som planerat. Injicera inte
dubbel dos for att kompensera for glomd dos.

e Om du glémmer tva schemalagda doser i rad (det vill sdiga om det har gatt mer an 13 dagar sedan
din senaste injektion) ska du kontakta lakaren sa snart som mojligt och fraga vad du ska gora.

e Radfraga lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska om du &r osaker pa vad du ska gora.

Om du slutar att anvdnda Hympavzi

Sluta inte att anvanda detta ldkemedel utan att tala med lakaren. Om du slutar att anvdnda Hympavzi
kanske du inte langre skyddas mot blédningar.
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Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar

Hympavzi kan orsaka hudutslag (vilket observerats hos upp till 1 av 10 personer) som kan vara
allvarliga. Kontakta omedelbart lakaren om du far kraftiga utslag, eftersom vissa utslag kan vara
allvarliga. Anvand inte Hympavzi igen forran du har talat med ldkaren om dina utslag.

Hympavzi kan orsaka blodproppar (tromboembolism) (vilket observerats hos upp till 1 av

100 personer). Sluta anvanda Hympavzi och kontakta omedelbart lakaren om du marker tecken eller
symtom pa en blodpropp. I avsnitt 2 ”Vad du behdver veta innan du anvinder Hympavzi” finns en
lista 6ver mojliga symtom pa en blodpropp (tromboembolisk handelse).

Andra biverkningar
Beratta for lakare, sjukskoterska eller apotekspersonal om du far ndgon av dessa biverkningar.

Mycket vanliga (kan férekomma hos fler an 1 av 10 personer)
e reaktion i det omrade dar injektionen ges (som klada, svullnad, rodnad, smarta, blaméarken,
blédning, forhardnad)

Vanliga (kan férekomma hos upp till 1 av 10 personer)
e huvudvérk

o hogt blodtryck

e klada

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta galler dven
eventuella biverkningar som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om lakemedels sékerhet.

5. Hur Hympavzi ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa den forfyllda sprutans etikett och pa kartongen efter EXP.
Utgangsdatumet &r den sista dagen i angiven manad.

Forvaras i kylskap (2 °C-8 °C). Far ¢j frysas.

Forvara den forfyllda sprutan i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

Hympavzi kan tas ut ur kylskapet och forvaras i originalférpackningen i upp till 7 dagar vid
rumstemperatur (upp till 30 °C). Satt inte tillbaka Hympavzi i kylskapet efter att det har forvarats vid
rumstemperatur. Om Hympavzi har forvarats i rumstemperatur i mer &n 7 dagar ska du kasta det &ven
om det innehaller oanvant lakemedel.

Far inte skakas.
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Ta ut Hympavzi ur kylskapet fore anvandning. For att injektionen ska kannas mer behaglig kan
Hympavzi férvaras i rumstemperatur i kartongen, ej i direkt solljus, i cirka 15 till 30 minuter fore
anvandning.

Innan lakemedlet anvands ska du kontrollera att l6sningen inte innehaller partiklar eller ar missfargad.
Anvand inte lakemedlet om det ar grumligt eller mérkgult, eller om det innehaller flagor eller
partiklar.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvéands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehdll och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen dar marstacimab.

- Ovriga innehallsdmnen #r dinatriumedetat, L-histidin, L-histidinmonohydroklorid,
polysorbat 80 (E 433), sackaros och vatten for injektionsvatskor (se avsnitt 2 ”Hympavzi
innehaller polysorbat 80 och Hympavzi innehéller natrium”).

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Hympavzi ar en klar och féarglos till svagt gul injektionsvétska, 16sning (injektion) i en forfylld spruta.
Varje forpackning med Hympavzi innehaller 1 forfylld spruta.

Innehavare av godkédnnande for forsaljning
Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bryssel

Belgien

Tillverkare

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgien

Kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: +370 5 251 4000
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Boarapust Magyarorszag

[atizep JrokcemOypr CAPJI, Kion Beirapus Pfizer Kft.

Ten.: +359 2 970 4333 Tel.: + 36 1488 37 00
Ceska republika Malta

Pfizer, spol. sr.o0. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: +356 21344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer bv

TIf.. +45 44 20 11 00 Tel: +31 (0)800 63 34 636
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Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E)Mada
Pfizer EALGc A.E.
TnA: +30 210 6785800

Espafia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.0.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: +1800 633 363 (toll free)

Tel: +44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
Pfizer EXAGg A.E. (Cyprus Branch)
Tn: +357 22817690
Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: + 37167035 775
Denna bipacksedel &ndrades senast

Ovriga informationskéllor

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats:

https://www.ema.europa.eu.
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BRUKSANVISNING
Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld spruta

Denna bruksanvisning innehaller information om hur du injicerar Hympavzi.

Las denna bruksanvisning noggrant innan du anvander Hympavzi forfylld spruta, och varje gang du
far ett nytt recept eftersom det kan finnas ny information.

Lékaren eller sjukskoterskan kommer att visa dig eller din vardare hur man pa ratt satt forbereder och
injicerar en dos av Hympavzi innan du anvander den forfyllda sprutan for forsta gangen.

Injicera inte dig sjalv eller nagon annan forran nagon har visat dig hur man injicerar
Hympavzi.

Viktig information

o Varje Hympavzi forfylld spruta ar en engéngsdos i forfylld spruta (kallas ”spruta” i denna
bruksanvisning). Hympavzi forfylld spruta innehaller 150 mg Hympavzi for injektion under huden
(subkutant).

e Injicera inte Hympavzi i ett blodkarl eller en muskel.

e Hympavzi far inte skakas.

e Som en hjalp att komma ihag nar du ska injicera Hympavzi kan du markera det i din kalender i
forvag. Kontakta lakare, sjukskoterska eller apotekspersonal om du eller din vardare har fragor om
rétt satt att injicera Hympavzi.

Hur Hympavzi ska forvaras

e Forvara oanvant Hympavzi i kylskap mellan 2 °C - 8 °C. Frys inte Hympavzi. Férvara Hympavzi i
originalforpackningen. Ljuskénsligt.

¢ Vid behov kan Hympavzi forvaras i originalférpackningen vid rumstemperatur upp till 30 °C i upp
till 7 dagar. Anvand inte Hympavzi om det har varit ute ur kylskapet i mer an 7 dagar. Kasta
(kassera) allt Hympavzi som har forvarats vid rumstemperatur under langre tid an 7 dagar.

e Anvand inte ldkemedlet om det utgangsdatum som &r tryckt pa Hympavzi forfylld spruta har
passerat.

e FoOrvara Hympavzi och alla andra lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Material som behovs for injektion av Hympavzi

Ta fram och lagg féljande material pa en ren, plan yta:

e 1 Hympavzi forfylld spruta

e 1 injektionstork (ingar inte)

e 1 bomullstuss eller kompress (ingar inte)

e 1 behallare for vassa foremal for kassering av sprutan (ingar inte).

Hall alltid Hympavzi forfylld spruta i cylindern for att forhindra skador.
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Hympavzi forfylld spruta FORE anvéndning:

Cylinder

1

Nalhatta

S

!

Etikett

Hympavzi forfylld spruta EFTER anvandning:

Nal

=

Gra kolvpropp
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Forberedelsesteg

Steg 1 — Gor dig redo

Ta ut sprutan ur kartongen och skydda den fran direkt solljus.

Kontrollera att namnet Hympavzi star pa kartongen och sprutans etikett.

Kontrollera att sprutan inte har nagra synliga skador som sprickor eller lackor.

Tvatta och torka handerna.

Ta inte av nalhattan forran du ar redo att injicera.

Kasta (kassera) sprutan om den &r skadad, eller om sprutan eller kartongen som innehaller sprutan

har tappats i golvet.

Anvand inte sprutan om

o den har forvarats i direkt ljus. Exponering for rumsbelysning medan dosen forbereds och
injektionen ges ar acceptabelt.

o den har frysts eller tinats, eller om den har varit ute ur kylskapet i mer dn 7 dagar.

Sprutan far inte skakas. Hympavzi kan skadas om det skakas.

Obs! For att injektionen ska kannas mer behaglig kan du lata Hympavzi varmas upp till
rumstemperatur i kartongen i cirka 15 till 30 minuter, skyddad fran direkt solljus.

Anvand inte nagra andra metoder for att varma upp sprutan, som att varma sprutan i mikrovagsugn
eller varmt vatten.

45



Steg 2 — Kontrollera datumet (EXP)

Steg Kontrollera datumet (EXP)

e Kontrollera utgangsdatumet (EXP) som ar tryckt pa sprutans etikett.
e Anvind inte om utgangsdatumet har passerat.
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Steg 3 — Kontrollera lakemedlet

S Kontrollera ldkemediet

o Vé&nd forsiktigt sprutan fram och tillbaka.
o Titta noga pa lakemedlet i sprutan.
o L&kemedlet ska vara klart och farglost till svagt gult.
o Anvand inte sprutan om lakemedlet & grumligt eller morkgult, eller om det innehaller flagor
eller partiklar.

Obs! Det &r normalt att det syns luftbubblor.

Om du har fragor om lakemedlet ska du kontakta lakare, sjukskoterska eller apotekspersonal.
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Steg 4 — Valj injektionsstélle och rengér det

Sl Vilj injektionsstélle och rengér det

Magomrddet
(buken):

Det ska vara minst 5 cm
fran naveln

Overarmarna:
Endast lakare, sjukskiterska,
apntekspersor_lal eller xfﬁrdarj:/

Lar

\

e Valj ett injektionsstélle i magomradet (buken) eller laret, sdvida inte lakare eller sjukskéterska har
foreslagit ett annat stalle. Hympavzi kan ocksa injiceras i 6verarmarna, men da endast av lakare,
sjukskoterska eller vardare. Det ska vara minst 5 cm fran naveln.

e Byt injektionsstalle for varje injektion med Hympavzi. Du kan anvanda samma omrade pa
kroppen, men se till att valja ett annat injektionsstélle i det omradet.

e Rengor injektionsstallet med tval och vatten, eller en injektionstork om det passar.

Lat torka. Ror inte vid det rengjorda injektionsstallet. Du ska inte heller flakta eller blasa pa det.

e Injicera inte Hympavzi i beniga omraden eller i omraden pa huden som ar réda, dmma, harda eller
som har blaméarken. Undvik att injicera i omraden med arr eller bristningar.

¢ Injicera inte Hympavzi i ett blodkarl eller en muskel.

o Injicera inte Hympavzi genom kladerna.
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Steg 5 - Ta av locket

Steg 2 2 " =

Hall sprutan i cylindern.

Dra forsiktigt av nalhattan rakt ut.

L&gg nalhattan direkt i en behallare for vassa foremal. Du kommer inte att beh6va den igen.
Vidror inte nalen och lat den inte vidréra nagot.

Obs! Det ar normalt att det ar nagra droppar lakemedel vid nalspetsen.

Var forsiktig! Hantera sprutan varsamt for att undvika oavsiktliga nalskador.
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Injektionssteg

Steg 6 — Stick in nalen

SICHE Stick in nalen

e Nyp ihop huden mellan tummen och fingrarna sa att det blir en fast yta.
e Stick in nalen till dess fulla langd i huden, i 45 graders vinkel. Se bilden.

Fortsatt nypa ihop huden under hela injektionen.

Var forsiktig! Om du andrar dig om var du ska injicera efter att du har satt in nalen i huden maste du
kasta (kassera) sprutan och ta en ny Hympavzi forfylld spruta.
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Steg 7 — Injicera lakemedlet

Injicera lakemedilet

e Tryck kolvstangen hela vagen ner med ett langsamt och konstant tryck tills cylindern &r tom.

Obs! Efter att kolvstangen har tryckts ner helt rekommenderas det att langsamt rakna till 5 innan du tar
bort nalen fran huden.
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Steg 8 — Ta bort nalen

SR Ta bort nalen

e Dra ut nélen fr&n huden i samma vinkel som den sattes in i.

Obs! Om det blir en liten droppe lakemedel pa huden ska du vénta lite langre innan du drar ut nalen
nér du ger din nésta injektion.
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Steg 9 — Kontrollera sprutan

SICHE Kontrollera sprutan

e Kontrollera sprutan for att sakerstalla att den gra kolvproppen ar i det lage som bilden visar.

Om den gra kolvproppen inte ar i det lage som bilden visar betyder det att du inte har fatt en
full dos. Kontakta lakare eller sjukskoterska for hjalp.

Stick aldrig in nalen igen.

Injicera inte ytterligare en dos.
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Steg 10 — Eftervard

Steg Wi

e Om det kommer en droppe blod ska du trycka latt pa injektionsstallet i nagra sekunder med en ren
bomullstuss eller kompress.
e Gnugga inte pa omradet.

Obs! Om blddningen inte slutar ska du kontakta lakare eller sjukskdterska.
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Steg 11 — Kassering

G Kassering

e Lagg den anvanda sprutan i en behallare for vassa foremal enligt anvisningar fran lakare,
sjukskaterska eller apotekspersonal och i enlighet med lokala riktlinjer.

Satt aldrig tillbaka hattan pa nalen.

o Kasta (kassera) inte sprutor i hushallsavfallet.
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Bipacksedel: Information till patienten

Hympavzi 150 mg injektionsvatska, I6sning i forfylld penna
marstacimab

vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Lé&s noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvanda detta lakemedel. Den innehaller

information som &r viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig eller barnet i din véard. Ge det inte till andra. Det
kan skada dem, &ven om de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta galler dven
eventuella biverkningar som inte namns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:

Vad Hympavzi ar och vad det anvands for

Vad du behdver veta innan du anvénder Hympavzi
Hur du anvander Hympavzi

Eventuella biverkningar

Hur Hympavzi ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

ogakrwhE

1. Vad Hympavzi ar och vad det anvands for

Hympavzi innehaller den aktiva substansen marstacimab. Marstacimab ar en monoklonal antikropp,
ett sorts protein som har utvecklats for att kanna igen och binda till ett specifikt mal i kroppen som
kallas TFPI.

Hympavzi ar ett lakemedel som anvands for att forebygga eller minska bldédning hos patienter som &r
12 ar och &ldre och som vager minst 35 kg:

° med hemofili A (medfédd faktor VII1-brist)
o som inte har utvecklat faktor VIll-inhibitorer, med svar sjukdom (faktor VIll-nivan i
blodet &r mindre an 1 %), eller
o som har utvecklat faktor VIll-inhibitorer
o med hemofili B (medfddd faktor 1X-brist)
o som inte har utvecklat faktor IX-inhibitorer, med svar sjukdom (faktor IX-nivan i blodet
mindre an 1 %), eller
o som har utvecklat faktor IX-inhibitorer.

Hemofili A ar en medfodd blodningsrubbning som orsakas av brist pa faktor V111. Hemofili B &r en
medfodd blodningsrubbning som orsakas av brist pa faktor IX. Faktor V111 och faktor IX ar proteiner
som behovs for att blodet ska levra (koagulera) och forhindra bldédningar. Vissa patienter med hemofili
kan utveckla inhibitorer (antikroppar i blodet mot ersattningsfaktor V111 eller erséttningsfaktor 1X).
Dessa inhibitorer forhindrar att ersattningsfaktor V111 eller 1X fungerar som de ska.

Den aktiva substansen i Hympavzi, marstacimab, kdnner igen och féster vid TFPI, ett protein som
forhindrar att blodet levrar for mycket. N&r marstacimab féster vid TFPI fungerar TFPI sdmre, vilket
gor att trombin bildas (ett protein som spelar en mycket viktig roll i blodlevring nar kroppen skadas).
Detta bidrar darmed till att 6ka levringen och stoppa blédningar hos patienter med hemofili.
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2. Vad du behdéver veta innan du anvander Hympavzi

Anvand inte Hympavzi

- om du &r allergisk mot marstacimab eller nagot annat innehallsamne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6). Om du ar oséker pa om du ar allergisk ska du tala med lakare, apotekspersonal eller
sjukskoterska innan du anvander Hympavzi.

Varningar och forsiktighet
Tala med l&kare innan du anvénder Hympavzi.

Innan du bdrjar anvanda Hympavzi ar det mycket viktigt att du talar med lakaren om
anvandningen av andra faktor VII1- och faktor IX-lakemedel eller ”bypass-preparat”
(lakemedel som hjélper blodet att levra men fungerar pa ett annat satt &n Hympavzi) medan du
anvander Hympavzi. Det &r viktigt eftersom behandling med faktor VI11- och faktor IX-
lakemedel eller bypass-preparat kan behdva andras medan du far Hympavzi. Exempel pa
bypass-preparat ar aktiverat protrombinkomplexkoncentrat (aPCC) och rekombinant FVIla (rFVlla).
Du kan behéva anvanda andra faktor VI11- eller faktor IX-lakemedel eller bypass-preparat for att
behandla genombrottsblédningar medan du anvander Hympavzi. Folj noggrant halso- och
sjukvardspersonalens instruktioner om nar och hur du ska anvéanda dessa lakemedel medan du
anvéander Hympavzi.

Blodproppar (tromboemboliska handelser)

Hympavzi gor att blodet levrar lattare och kan orsaka blodproppar i blodkarlen (vilket dven kallas
tromboemboliska handelser). Blodproppar kan vara livshotande. Berétta for lakaren om du tidigare har
fatt blodproppar eller om du har en sjukdom som 6kar risken for att du ska fa blodproppar. Detta
innefattar om du:

o tidigare har haft kransartarsjukdom (hjértsjukdom som orsaks av att blodkarlen som férser
hjartat med blod blir trangre eller blockeras)

o tidigare har haft ischemisk sjukdom (minskat blodfléde pa grund av att blodkéarlen blir trangre
eller blockeras)

tidigare har haft blodproppar i vener eller artarer

har ett genetiskt tillstand som gor att du har hogre risk for blodproppar (t.ex. Faktor V Leiden)
ar sangliggande, immobiliserad eller inte ar pa benen under en langre tid

har obesitas (Overvikt)

ar rokare

har allvarliga infektioner

har sepsis (blodférgiftning)

har trauma (allvarlig skada) eller klamskador

har cancer

ska opereras

Sluta anvanda Hympavzi och kontakta ldkare omedelbart om du far symtom pa en blodpropp. Det
kan till exempel vara foljande biverkningar:

svullnad eller smérta i armarna eller benen
rodnad eller missfargning pa armarna eller benen
andnod

smérta i brostet eller dvre delen av ryggen
snabba hjartslag

blodiga upphostningar

kanna sig svimfardig
huvudvark

domningar i ansiktet

smaérta eller svullnad i 6gonen
problem att se

Allergiska reaktioner
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Symtom pa en allergisk reaktion har observerats hos personer som anvander Hympavzi. Sluta anvanda
Hympavzi och kontakta sjukvarden omedelbart om du far symtom pa en potentiellt allvarlig allergisk
reaktion, daribland foljande:

e utslag, nasselutslag, klada e svart att andas eller svalja
o svullnad i ansikte, lappar, tunga eller hals o yrsel

Barn under 12 ars alder
Hympavzi ska inte anvandas till barn under 1 ars alder och rekommenderas inte till barn under 12 ars
alder. Sakerheten respektive nyttan for detta lakemedel &r annu inte kanda for barn i denna alder.

Andra lakemedel och Hympavzi
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel.

Graviditet, preventivmedel och amning
Om du kan bli gravid ska du anvanda ett effektivt preventivmedel under behandlingen med Hympavzi
och under minst 1 manad efter den sista injektionen.

Om du &r gravid, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare innan du
anvander detta ldkemedel. Lakaren kommer att vdga nyttan av att du anvander Hympavzi mot risken
for ditt ofodda barn.

Om du ammar, radfraga lakare om du ska sluta amma eller sluta anvanda Hympavzi. Lékaren kommer
att vaga nyttan av att du anvander Hympavzi mot nyttan for ditt ammade barn.

Korformaga och anvandning av maskiner
Hympavzi har ingen eller begransad effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.

Hympavzi innehaller polysorbat 80
Detta lakemedel innehaller 0,2 mg polysorbat 80 per ml. Polysorbater kan orsaka allergiska reaktioner.
Tala om for ldkare om du har nagra kéanda allergier.

Hympavzi innehaller natrium
Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per 1 ml, d.v.s. &r nast intill
“natriumfritt”.

3. Hur du anvéander Hympavzi

Behandlingen inleds under évervakning av en lakare som ar specialiserad att ta hand om patienter med
hemofili. Anvand alltid detta lakemedel enligt lakarens anvisningar. Radfraga lakare eller
apotekspersonal om du ar osaker.

Halso- och sjukvardspersonalen kommer att ge instruktioner for hur du slutar med din nuvarande
behandling nér du byter fran faktor- eller icke-faktorbaserade likemedel eller bypass-preparat till
Hympavzi. Kontakta hélso- och sjukvardspersonalen om du &r oséker.

Om du &r allvarligt sjuk eller behdver genomga en storre operation ska du beratta for halso- och
sjukvardspersonalen att du anvander Hympavzi.

Dokumentera
Anteckna lakemedlets namn och tillverkningssatsnummer varje gang du anvander Hympavzi.

Hur Hympavzi ges
e Hympavzi ges som en injektion under huden (subkutan injektion). Det far inte injiceras i ett
blodkérl eller en muskel.
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o For att injektionen ska k&dnnas mer behaglig kan Hympavzi férvaras i rumstemperatur i kartongen,
ej i direkt solljus, i cirka 15 till 30 minuter fére anvandning. Hympavzi ska inte varmas pa nagot
annat satt. Varm det till exempel inte i varmt vatten eller mikrovagsugn.

Innan du anvander pennan for forsta gangen visar lakaren eller sjukskoterskan hur du och/eller din
vardare injicerar Hympavzi. Om du injicerar Hympavzi sjalv eller om din vardare injicerar det,
maste du eller din vardare noggrant lasa och félja den detaljerade bruksanvisningen pa
baksidan av denna bipacksedel.

Var du ska injicera Hympavzi

o Lakaren eller sjukskéterskan visar dig och/eller din vardare vilka omraden pa kroppen som
Hympavzi ska injiceras i. Det basta stallet att ge Hympavzi &r magomradet (buken) eller laret.
Injektioner i skinkorna ska endast ges av en vardare, lakare eller sjukskoterska.

e Byt injektionsstalle pa kroppen varje gang en injektion ges.
Om fler &n en injektion behdvs for att dosen ska bli fullstandig ska varje injektion ges pa ett nytt
injektionsstélle.

e Om du anvénder andra lakemedel som maste injiceras under huden, ska dessa injektioner ges pa
ett annat injektionsstélle.

Hur mycket Hympavzi du ska anvanda

Behandlingen borjar med en laddningsdos som sedan f6ljs av en underhallsdos som ges varje vecka.

o Laddningsdos (en hogre startdos for att snabbt bygga upp halten av ldkemedlet i kroppen): Den
rekommenderade dosen &r 300 mg.

e Underhallsdos: Den rekommenderade dosen ar 150 mg.

Du ska anvanda detta lakemedel en gang i veckan, pa samma dag varje vecka.

Dokumentera vilken veckodag du anvander Hympavzi. Det hjélper dig att komma ihag att injicera
lakemedlet en gang i veckan.

Beroende pa hur du svarar pa Hympavzi kan lakaren andra underhallsdosen efter behov, upp till hogst
300 mg varje vecka.

Anvandning till ungdomar

Hympavzi kan anvandas till ungdomar som &r 12 ar och aldre. Ungdomen kan sjélv injicera
lakemedlet forutsatt att lakaren eller sjukskéterskan och foraldern eller vardaren samtycker och
patienten utbildas i detta.

Om du har anvant for stor méangd av Hympavzi

Om du har anvént for stor mangd av Hympavzi ska du tala om det for lakaren omedelbart. Du kan 16pa
risk att fa biverkningar som till exempel blodproppar och behéva kontakta sjukvarden. Anvand alltid
detta lakemedel enligt lakarens anvisningar och radfraga lakare, apotekspersonal eller sjukskéterska
om du &r oséker.

Om du har glémt att anvanda Hympavzi

e Om du glémmer din schemalagda dos ska du injicera den glémda dosen sa snart som majligt fore
dagen for nésta schemalagda dos. Fortsatt sedan att injicera lakemedlet som planerat. Injicera inte
dubbel dos for att kompensera for glomd dos.

e Om du glémmer tva schemalagda doser i rad (det vill sdga om det har gatt mer &n 13 dagar sedan
din senaste injektion) ska du kontakta lakaren sa snart som mdjligt och fraga vad du ska gora.

e Radfraga lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska om du &r osaker pa vad du ska gora.

Om du slutar att anvdnda Hympavzi

Sluta inte att anvanda detta ldkemedel utan att tala med lakaren. Om du slutar att anvdnda Hympavzi
kanske du inte langre skyddas mot blédningar.
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Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar

Hympavzi kan orsaka utslag (vilket observerats hos upp till 1 av 10 personer) som kan vara allvarliga.
Kontakta omedelbart lakaren om du far kraftiga hudutslag, eftersom vissa utslag kan vara allvarliga.
Anvand inte Hympavzi igen forran du har talat med ldkaren om dina utslag.

Hympavzi kan orsaka blodproppar (tromboembolism) (vilket observerats hos upp till 1 av

100 personer). Sluta anvanda Hympavzi och kontakta omedelbart lakaren om du marker tecken eller
symtom pa en blodpropp. I avsnitt 2 ”Vad du behdver veta innan du anvinder Hympavzi” finns en
lista 6ver mojliga symtom pa en blodpropp (tromboembolisk handelse).

Andra biverkningar
Beratta for lakare, sjukskoterska eller apotekspersonal om du far ndgon av dessa biverkningar.

Mycket vanliga (kan férekomma hos fler an 1 av 10 personer)
e reaktion i det omrade dar injektionen ges (som klada, svullnad, rodnad, smarta, blaméarken,
blédning, forhardnad)

Vanliga (kan férekomma hos upp till 1 av 10 personer)
e huvudvérk

o hogt blodtryck

e klada

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta galler dven
eventuella biverkningar som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om lakemedels sékerhet.

5. Hur Hympavzi ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa den forfyllda pennans etikett och pa kartongen efter EXP.
Utgangsdatumet &r den sista dagen i angiven manad.

Forvaras i kylskap (2 °C-8 °C). Far ¢j frysas.

Forvara den forfyllda pennan i originalforpackningen. Ljuskansligt.

Hympavzi kan tas ut ur kylskapet och forvaras i originalférpackningen i upp till 7 dagar vid
rumstemperatur (upp till 30 °C). Satt inte tillbaka Hympavzi i kylskapet efter att det har forvarats vid
rumstemperatur. Om Hympavzi har forvarats i rumstemperatur i mer &n 7 dagar ska du kasta det &ven

om det innehéller oanvant lakemedel.

Far inte skakas.
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Ta ut Hympavzi ur kylskapet fore anvandning. For att injektionen ska kannas mer behaglig kan
Hympavzi férvaras i rumstemperatur i kartongen, ej i direkt solljus, i cirka 15 till 30 minuter fore
anvandning.

Innan lakemedlet anvands ska du kontrollera att l6sningen inte innehaller partiklar eller ar missfargad.
Anvand inte lakemedlet om det ar grumligt eller mérkgult, eller om det innehaller flagor eller
partiklar.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvéands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehdll och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen dar marstacimab.

- Ovriga innehallsdmnen #r dinatriumedetat, L-histidin, L-histidinmonohydroklorid,
polysorbat 80 (E 433), sackaros och vatten for injektionsvatskor (se avsnitt 2 ”Hympavzi
innehaller polysorbat 80 och Hympavzi innehéller natrium”).

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Hympavzi ar en klar och farglos till svagt gul injektionsvatska, 16sning (injektion) i en forfylld penna.
Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld penna finns i en férpackning som innehaller 1
forfylld penna och i multipelforpackningar som innehaller 4 (4 forpackningar med 1) forfyllda pennor.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godk&nnande for forsaljning
Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bryssel

Belgien

Tillverkare

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgien

Kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: +370 5 251 4000

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Boarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJIL, Knon benrapus Pfizer Kft.

Ten.: +359 2970 4333 Tel.: + 36 1 488 37 00

Ceska republika Malta

Pfizer, spol. s r.o0. Vivian Corporation Ltd.

Tel: +420 283 004 111 Tel: +356 21344610
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Danmark
Pfizer ApS
TIf.: +45 44 20 11 00

Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EXAaoa
Pfizer EALGc A.E.
TnA: +30 210 6785800

Espafia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.0.0.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: +1800 633 363 (toll free)

Tel: +44 (0)1304 616161

Island
Icepharma htf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch)
Tnh: +357 22817690
Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: + 371670 35775
Denna bipacksedel &ndrades senast

Ovriga informationskéllor

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)800 63 34 636

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats:

https://www.ema.europa.eu.
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BRUKSANVISNING
Hympavzi 150 mg injektionsvatska, 16sning i forfylld penna

Denna bruksanvisning innehaller information om hur du injicerar Hympavzi.

Las denna bruksanvisning noggrant innan du anvander Hympavzi forfylld penna, och varje gang du far
ett nytt recept eftersom det kan finnas ny information.

Lékaren eller sjukskoterskan kommer att visa dig eller din vardare hur man pa ratt satt forbereder och
injicerar en dos av Hympavzi innan du anvander den forfyllda pennan for forsta gangen.

Injicera inte dig sjalv eller nagon annan forran nagon har visat dig hur man injicerar
Hympavzi.

Viktig information

e Varje Hympavzi forfylld penna ar en engangsdos i forfylld penna (kallas ”penna” i denna
bruksanvisning). Hympavzi forfylld penna innehaller 150 mg Hympavzi for injektion under huden
(subkutant).

e Injicera inte Hympavzi i ett blodkarl eller en muskel.

e Hympavzi far inte skakas.

e Som en hjalp att komma ihag nér du ska injicera Hympavzi kan du markera det i din kalender i
forvag. Kontakta lakare, sjukskoterska eller apotekspersonal om du eller din vardare har fragor om
rétt satt att injicera Hympavzi.

Hur Hympavzi ska forvaras

e Forvara oanvant Hympavzi i kylskap mellan 2 °C - 8 °C. Frys inte Hympavzi. Forvara Hympavzi i
originalforpackningen. Ljuskénsligt.

¢ Vid behov kan Hympavzi forvaras i originalforpackningen vid rumstemperatur upp till 30 °C i upp
till 7 dagar. Anvand inte Hympavzi om det har varit ute ur kylskapet i mer an 7 dagar. Kasta
(kassera) allt Hympavzi som har forvarats vid rumstemperatur under langre tid an 7 dagar.

e Anvand inte ldkemedlet om det utgangsdatum som &r tryckt pa Hympavzi forfylld penna har
passerat.

e FoOrvara Hympavzi och alla andra likemedel utom syn- och rickhall for barn.

Material som behovs for injektion av Hympavzi

Ta fram och lagg féljande material pa en ren, plan yta:

e 1 Hympavzi forfylld penna

e 1 injektionstork (ingar inte)

e 1 bomullstuss eller kompress (ingar inte)

o 1 behallare for vassa foremal for kassering av pennan (ingar inte).
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Hympavzi forfylid penna FORE anvdndning:

Lock Olast nalskydd Fonster Utgangsdatum
.
!
Nalhatta Nl I

(inuti nalskyddet) Dosstyrka

Hympavzi forfylld penna EFTER anvandning:

= D

Gul indikator i fonstret

Last nalskydd

Kolv
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Forberedelsesteg

Steg 1 — Gor dig redo

Ta ut pennan ur kartongen och skydda den fran direkt solljus.

Kontrollera att namnet Hympavzi star pa kartongen och pennans etikett.

Kontrollera att pennan inte har nagra synliga skador som sprickor eller lackor.

Tvatta och torka handerna.

Ta inte av locket forrén du &ar redo att injicera.

Kasta (kassera) pennan om den &r skadad, eller om pennan eller kartongen som innehaller pennan

har tappats i golvet.

Anvénd inte pennan om

o den har forvarats i direkt ljus. Exponering for rumsbelysning medan dosen forbereds och
injektionen ges ar acceptabelt.

o den har frysts eller tinats, eller om den har varit ute ur kylskapet i mer an 7 dagar.

Pennan far inte skakas. Hympavzi kan skadas om det skakas.

Obs! For att injektionen ska kannas mer behaglig kan du lata Hympavzi varmas upp till
rumstemperatur i kartongen i cirka 15 till 30 minuter, skyddad fran direkt solljus.

Anvand inte nagra andra metoder for att varma upp pennan, som att varma pennan i mikrovagsugn
eller varmt vatten.
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Steg 2 — Kontrollera datumet (EXP)

Kontrollera datumet (EXP)

P LB
A

e Kontrollera utgangsdatumet (EXP) som ar tryckt pa pennans etikett.
e Anvind inte om utgangsdatumet har passerat.
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Steg 3 — Kontrollera lakemedlet

Kontrollera lakemedlet

e Titta noga pa lakemedlet genom fonstret pa pennan.
o L&kemedlet ska vara klart och farglost till svagt gult.
o Anvand inte pennan om lakemedlet ar grumligt eller morkgult, eller om det innehaller flagor
eller partiklar.
Obs! Det ar normalt att det syns luftbubblor i fonstret.

Om du har fragor om lakemedlet ska du kontakta lakare, sjukskoterska eller apotekspersonal.
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Steg 4 — Valj injektionsstélle och rengér det

Sl Vilj injektionsstille och rengér det

4

Magomridet
(buken):

Det ska vara minst 5 cm'
fran naveln

Skinkor:
Endast lakare, sjukskoterska,
apotekspersonal eller vardare y.

L~ Lar
\

e Valj ett injektionsstalle i magomradet (buken) eller laret, sdvida inte ldkare eller sjukskoterska har
foreslagit ett annat stalle. Hympavzi kan ocksa injiceras i skinkorna, men da endast av lakare,
sjukskoterska eller vardare. Det ska vara minst 5 cm fran naveln.

e Byt injektionsstélle for varje injektion med Hympavzi. Du kan anvanda samma omrade pa
kroppen, men se till att valja ett annat injektionsstalle i det omradet.

e Rengor injektionsstallet med tval och vatten, eller en injektionstork om det passar.

L&t torka. Ror inte vid det rengjorda injektionsstéllet. Du ska inte heller flakta eller bldsa pa det.

e Injicera inte Hympavzi i beniga omraden eller i omraden p& huden som &r réda, 6mma, harda eller
som har blamarken. Undvik att injicera i omraden med arr eller bristningar.

¢ Injicera inte Hympavzi i ett blodkarl eller en muskel.

¢ Injicera inte Hympavzi genom kladerna.
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Steg 5 - Vrid av locket

Vrid av locket

e Vrid och dra av locket.
e Lagg locket direkt i en behallare for vassa foremal. Du kommer inte att behdva den igen.

Obs!
o Det ar normalt att det ar nagra droppar lakemedel vid nalspetsen.
o Nalhattan sitter kvar inuti locket efter att locket har tagits av.

Var forsiktig! Hantera pennan forsiktigt eftersom den innehaller en nal.

Lagg eller tryck inte handen dver nalskyddet. Det kan leda till att du far en nalskada.
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Injektionssteg

Steg 6 — Injicera lakemedlet

Steg In| icera ladkemedlet

Tryck ner ordentligt Fortsitt trycka

-':ilSta klickst

I

1.2.3..4..5 |

e Tryck ner pennan stadigt mot huden i en vinkel pa 90° och fortséatt trycka tills injektionen &r klar
(steg 7). Du hor det forsta klicket nér injektionen startar.

e Fortsatt trycka pennan stadigt mot huden medan den gula indikatorn flyttar sig 6ver fonstret. Du
hor ett andra klick nér injektionen néstan &r klar.

e Rakna langsamt till 5 efter att du har hort det andra klicket for att sakerstalla att du far en full
dos.

Ta inte bort pennan fran huden forran du har réaknat langsamt till 5 efter att du har hort det
andra klicket och forran den gula indikatorn helt fyller fonstret.

Obs! Nalen gar in i huden nar du trycker ner pennan. Lakaren, sjukskéterskan eller apotekspersonalen
kan foresla att du forsiktigt nyper ihop huden medan du injicerar.

Obs! Om du inte hor ett klick nar du trycker pennan mot huden kan du forséka trycka ner den hardare.
Om du fortfarande inte kan starta injektionen ska du ta en ny forfylld penna med Hympavzi.

Var forsiktig! Om du andrar dig om var du ska injicera efter att du har satt in nalen i huden maste du
kasta (kassera) pennan och ta en ny Hympavzi forfylld penna.
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Steg 7 — Ta bort pennan

Gl Ta bort pennan

T——

e Tabort pennan fran huden.
o Om det blir en liten droppe lakemedel pa huden ska du vanta lite langre innan du tar bort
pennan vid nasta injektionstillfélle.

Obs! Nar du har tagit bort pennan fran huden tacks nalen automatiskt och nalskyddet lases pa plats.

Pennan kan inte ateranvandas.
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Steg 8 — Kontrollera fonstret

S Kontrollera fonstret

o Kontrollera fonstret for att sakerstélla att allt lakemedel har injicerats.

Om den gula indikatorn inte &r i det 1age som bilden visar betyder det att du inte har fatt en full
dos. Kontakta lakare eller sjukskdterska for hjalp.

Injicera inte ytterligare en dos.
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Steg 9 — Eftervard

Steg WS (¢!

e Om det kommer en droppe blod ska du trycka latt pa injektionsstallet i ndgra sekunder med en ren
bomulistuss eller kompress.
e Gnugga inte pa omradet.

Obs! Om blddningen inte slutar ska du kontakta lakare eller sjukskoterska.

73



Steg 10 — Kassering

Kassering

e Lagg den anvanda pennan i en behallare for vassa foremal enligt anvisningar fran lakare,
sjukskaterska eller apotekspersonal och i enlighet med lokala riktlinjer.
o Kasta (kassera) inte pennor i hushallsavfallet.
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